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  ﻣﻘﺎﻟﻪ ﭘﮋوﻫﺸﻲ    1931ﺑﻬﻤﻦ،401ﺷﻤﺎره،91دوره ﭘﺰﺷﻜﻲ رازي ﻋﻠﻮم ﻣﺠﻠﻪ   
  ﻣﻘﺪﻣﻪ
 ﭘﺰﺷـﻜﻲ  ﭼﻬـﺮه  ﻧﻮﺗﺮﻛﻴـﺐ  درﻣـﺎﻧﻲ  ﻫﺎي ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ
 ﺑـﻪ  و اﻧـﺪ  داده ﺗﻐﻴﻴﺮ ﮔﺬﺷﺘﻪ ﻫﺎي دﻫﻪ در را ﻣﺪرن
 ﺑـﺮاي  ﻣﻄﻠـﻮﺑﻲ  و ﻣـﻮﺛﺮ  ﻫـﺎي  درﻣـﺎن  ﭘﻴﻮﺳـﺘﻪ  ﻃﻮر
. اﻧـﺪ  داده اراﺋـﻪ  آﻓﺮﻳﻦ ﻣﺸﻜﻞ و ﻣﺘﻌﺪد ﻫﺎي ﺑﻴﻤﺎري
 ﻧﻮﺗﺮﻛﻴـﺐ  داروﻳـﻲ  ﻫﺎي ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ% 07 ﺗﺎ 06 ﺣﺪود
. (1)اﻧـﺪ ﺷـﺪه ﺗﻮﻟﻴـﺪ ﭘﺴـﺘﺎﻧﺪاران ﻫـﺎي ﺳـﻠﻮل در
 دﺳـﺘﺮس، در ﺳـﻠﻮﻟﻲ ﻫـﺎي رده ﻓﺮاواﻧـﻲ رﻏـﻢ ﻋﻠـﻲ
 ﻧﻮﺗﺮﻛﻴـﺐ  درﻣـﺎﻧﻲ  ﻫﺎي ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ% 07 ﺣﺪود اﻣﺮوزه
 )OHC( ﭼﻴﻨـﻲ  ﻫﺎﻣﺴﺘﺮ ﺗﺨﻤﺪان ﻫﺎي ﺳﻠﻮل ﺗﻮﺳﻂ
 ﺳـﻠﻮﻟﻲ دﻳﮕـﺮي  ﻫـﺎي  رده اﮔﺮﭼﻪ. ﺷﻮﻧﺪ ﻣﻲ ﺳﺎﺧﺘﻪ
 ﻣﻮﺷـﻲ  ﻣﻼﻧﻮﻣـﺎي  از ﺷـﺪه  ﻣﺸﺘﻖ ﺳﻠﻮﻟﻲ رده ﻣﺎﻧﻨﺪ
 retsmaH ybaB ﻫﺎﻣﺴـﺘﺮ  ﻛـﻮدك  ﻛﻠﻴـﻪ  ،)OSN(
 )392-KEH اﻧﺴﺎن ﺟﻨﻴﻦ ﻛﻠﻴﻪ ،)KHB( yendiK
 و( sllec 392 yendiK cinoyrbmE namuH
 ﻛـﺎرﺑﺮد  زﻣﻴﻨﻪ اﻳﻦ در ﻧﻴﺰ اﻧﺴﺎن ﺷﺒﻜﻴﻪ ﻫﺎي ﺳﻠﻮل
 ﺑـﻪ  را  OHC ﻫﺎي ﺳﻠﻮل ﻛﻪ ﻫﺎﻳﻲ وﻳﮋﮔﻲ. (2) دارﻧﺪ
 ﻫـﺎي  ﭘـﺮوﺗﺌﻴﻦ  ﺗﻮﻟﻴـﺪ  ﺑﺮاي ﻣﻨﺎﺳﺐ ﺳﻠﻮﻟﻲ رده ﻳﻚ
 ﺑـﺎﻟﻴﻨﻲ  ﻛﺎرﺑﺮدﻫـﺎي  ﺑـﺎ  وﻳـﮋه  ﺑـﻪ  اﻧﺴـﺎﻧﻲ  ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ
 ﺑـﻪ  ﻛﺸـﺖ  ﺗﻮاﻧـﺎﻳﻲ : از ﻋﺒﺎرﺗﻨـﺪ  ,ﻛﻨﻨـﺪ ﻣـﻲ  ﻣﻨﺎﺳﺐ
 ﭼﺴـﺒﻴﺪه،  ﺣﺎﻟﺖ ﺟﺎي ﺑﻪ ﺑﺎﻻ ﺗﺮاﻛﻢ در ﻣﻌﻠﻖ ﺣﺎﻟﺖ
 ورود اﺟﺎزه ﻛﻪ اي ﮔﻮﻧﻪ ﺑﻪ ژﻧﺘﻴﻜﻲ اﺻﻼﺣﺎت ﻗﺎﺑﻠﻴﺖ
 زﻳـﺎدي  ﻣﻴـﺰان  ﺑـﻪ  و داده را ﺧـﺎرﺟﻲ  AND ﺑﻴﺎن و
 ﺗﻮﻟﻴ ــﺪ ﻗﺎﺑﻠﻴ ــﺖ ﻛﻨ ــﺪ، ﺑﻴ ــﺎن را ﺧ ــﺎرﺟﻲ ﭘ ــﺮوﺗﺌﻴﻦ
  moc.oohay@ieazerm_oib (.ﻣﺴﺌﻮل ﻧﻮﻳﺴﻨﺪه*) .اﻳﺮان اﺻﻔﻬﺎن،اﺻﻔﻬﺎن، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم، داﻧﺸﻜﺪه ﺷﻨﺎﺳﻲ، زﻳﺴﺖ ﮔﺮوه ﻣﻴﻜﺮوﺑﻴﻮﻟﻮژي، ارﺷﺪ ﻛﺎرﺷﻨﺎﺳﻲ :رﺿﺎﺋﻲ ﻣﺮﺿﻴﻪ*
 ku.ca.dleiffehs@hsekraz.h.s  .اﻳﺮان اﺻﻔﻬﺎن، اﺻﻔﻬﺎن، ﭘﺰﺷﻜﻲ ﻋﻠﻮم داﻧﺸﮕﺎه ﭘﺰﺷﻜﻲ، داﻧﺸﻜﺪه ﺷﻨﺎﺳﻲ، اﻳﻤﻨﻲ داﻧﺸﻴﺎر :اﺻﻔﻬﺎﻧﻲ زرﻛﺶ ﺣﻤﻴﺪ دﻛﺘﺮ ﺳﻴﺪ
 و ﭼﻴﻨﻲ ﻫﺎﻣﺴﺘﺮ ﺗﺨﻤﺪان ﺳﻠﻮلﺗﻮﺳﻂﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐاﻧﺴﺎﻧﻲرﺷﺪﻫﻮرﻣﻮن ﺗﻮﻟﻴﺪ
  ژﻧﻲ ﮔﺰارﺷﮕﺮ ﺳﻨﺠﺶ روش ﺑﻪ آن زﻳﺴﺘﻲ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﺑﺮرﺳﻲ
  ﭼﻜﻴﺪه
 ﺳﻴﺴﺘﻢ اي، ﺗﺮﺟﻤﻪ از ﭘﺲ اﺻﻼﺣﺎت و ﺗﺠﻤﻊ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ، ﺻﺤﻴﺢ ﺳﺎﺧﺘﺎر اﻳﺠﺎد در ﺗﻮاﻧﺎﻳﻴﺸﺎن ﺧﺎﻃﺮ ﺑﻪ ﭘﺴﺘﺎﻧﺪاران ﺷﺪه ﻛﺸﺖ ﻫﺎي ﺳﻠﻮل: زﻣﻴﻨﻪ و ﻫﺪف
 ﺳﺎﻳﺮ ﺑﺎ ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ در ﺷﻮد ﺑﻴﺎن ﭘﺴﺘﺎﻧﺪاران ﻫﺎي ﺳﻠﻮل در ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ ﻳﻚ ﻛﻪ زﻣﺎﻧﻲ ﺑﻨﺎﺑﺮاﻳﻦ ﻫﺴﺘﻨﺪ، ﻛﻠﻴﻨﻴﻜﻲ ﻛﺎرﺑﺮدﻫﺎي ﺑﺎ ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ ﻫﺎي ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﺑﺮاي ﻣﻄﻠﻮﺑﻲ
 و ﺗﻨﻈﻴﻢ  ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺑﺮاي اﺑﺰاري ﻋﻨﻮان ﺑﻪ smetsys retroper eneG() ژﻧﺘﻴﻜﻲ ﮔﺰارﺷﮕﺮ ﻫﺎي ﺳﻴﺴﺘﻢ. دارد ،ﺑﻬﺘﺮي واﺛﺮ ﻛﻴﻔﻴﺖ،ﻫﺎ ﺑﺎﻛﺘﺮي ﺟﻤﻠﻪ از ﻫﺎ ﻣﻴﺰﺑﺎن
 ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﺑﺮاي ﺷﺎﺧﺼﻲ ﻋﻨﻮان ﺑﻪ اﻏﻠﺐ و ﻫﺴﺘﻨﺪ اي وﻳﮋه ﻛﺎرﺑﺮدﻫﺎي داراي ﮔﺰارﺷﮕﺮ ﻫﺎي ژن. ﺑﺎﺷﻨﺪ ﻣﻲ ( )citoyrakuE ﻳﻮﻛﺎرﻳﻮﺗﻲ ﻫﺎي ﺳﻠﻮل در ﻫﺎ ژن ﺑﻴﺎن
  .روﻧﺪ ﻣﻲ ﻛﺎر ﺑﻪ ﻫﺎ ﺳﻠﻮل در روﻧﻮﻳﺴﻲ
 ﻛﻠـﻮن  ﻳـﻚ  ﺗﻮﺳـﻂ  )enomroH htworG namuh tnanibmocer =HGhr( ﻧﻮﺗﺮﻛﻴـﺐ  اﻧﺴﺎﻧﻲ رﺷﺪ ﻫﻮرﻣﻮن اﺑﺘﺪا ﺗﺠﺮﺑﻲ ﭘﮋوﻫﺶ ﻦﻳا در: ﻛﺎر روش
 dekniL-emyznE = ASILE(ﻣﺎﻧﻨـﺪ اﻟﻴـﺰا  ﻫﺎﻳﻲ روش ﺑﺎ و ﺗﻮﻟﻴﺪ (yravO retsmaH esenihC tnanibmocer) ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ OHC ﻫﺎي ﺳﻠﻮل از ﭘﺎﻳﺪار
 ﻧـﻮع  و ﻳﻮﻛـﺎرﻳﻮت   HGhr ﻧـﻮع  دو ﻫـﺮ  زﻳﺴﺘﻲ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﺳﭙﺲ. ﮔﺮدﻳﺪ اﺛﺒﺎت آن ﺗﻮﻟﻴﺪ(gnittolb nretseW)ﺑﻼت وﺳﺘﺮن و  )yassA tnebroSonummI
 cinegotcaL( ERHL ﺷﺎﻣﻞ ﺳﻴﺴﺘﻢ اﻳﻦ. ﺷﺪﻧﺪ ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﺎﻳﻜﺪﻳﮕﺮ و ﺑﺮرﺳﻲ( cuL-KT-ERHL ﮔﺰارﺷﮕﺮ ﺳﻴﺴﺘﻢ) ژﻧﻲ ﮔﺰارﺷﮕﺮ ﺳﻴﺴﺘﻢ روش ﺑﻪ ﺗﺠﺎري
 ﻓﺎﻳﺮﻓﻼي آﻧﺰﻳﻢ ﺑﺮاي ﻛﺪﻛﻨﻨﺪه cuL آن، ﻛﻨﺘﺮل ﺗﺤﺖ ژن و )retomorp esaniK enidimyhT( KT ﭘﺮوﻣﻮﺗﻮر ،)tnemelE evisnopseR enomroH
 را RHG ژن ﺑـﺎ  ﺷـﺪه  ﺗﺮاﻧﺴـﻔﻮرم  ﻫـﺎي  ﺳﻠﻮل در HG ﺗﻮﺳﻂ ﺷﺪه اﻳﺠﺎد ﭘﻴﺎم اﻧﺘﻘﺎل ﮔﻴﺮي اﻧﺪازه و ﺑﺮرﺳﻲ اﻣﻜﺎن و ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ )esareficul ylferiF(ﻟﻮﺳﻴﻔﺮاز 
 اﺳـﺘﻔﺎده  رﺷـﺪ  ﻫﻮرﻣﻮن ﮔﻴﺮﻧﺪه ﺑﺎ ﺷﺪه ﺗﺮاﻧﺴﻔﻜﺖ sllec 392 yendiK cinoyrbmE namuH  392KEH ﻫﺎي ﺳﻠﻮل از ﻣﻨﻈﻮر اﻳﻦ ﺑﺮاي. ﻛﻨﺪ ﻣﻲ ﻓﺮاﻫﻢ
  .ﺷﺪ ﮔﻴﺮي اﻧﺪازه ﻟﻮﻣﻴﻨﻮﻣﺘﺮ دﺳﺘﮕﺎه ﺗﻮﺳﻂ ﻧﻮر ﺗﻮﻟﻴﺪ آن دﻧﺒﺎل ﺑﻪ و ﻟﻮﺳﻴﻔﺮاز آﻧﺰﻳﻢ ﺑﻴﺎن ﻧﺘﻴﺠﻪ در و HGhr ﺗﻮﺳﻂ ﺷﺪه اﻟﻘﺎ ﺳﻠﻮﻟﻲ درون ﭘﻴﺎم اﻧﺘﻘﺎل ﻓﺮاﻳﻨﺪ و ﺷﺪ
 زﻳﺴﺘﻲ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﺑﺮرﺳﻲ ﺳﻴﺴﺘﻢ از ﺣﺎﺻﻞ ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻃﺮﻓﻲ از. ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ HGhr ﻛﻨﻨﺪه ﺗﻮﻟﻴﺪ ﺧﻮﺑﻲ ﺑﻪ )OHCr( ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ ﻣﻴﺰﺑﺎن ﻛﻪ دادﻧﺪ ﻧﺸﺎن اوﻟﻴﻪ ﻧﺘﺎﻳﺞ: ﻫﺎﻳﺎﻓﺘﻪ
 ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ داراي ﻳﻮﻛﺎرﻳﻮت ﻧﻮع ﻣﻮﺟﻮد، ﺗﺠﺎري ﻧﻮع ﺑﺎ ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ در ﺣﺘﻲ و ﻛﻨﺪ ﻣﻲ اﻟﻘﺎ را ﺳﻠﻮﻟﻲ درون ﺳﻴﮕﻨﺎﻟﻴﻨﮓ ﻓﺮاﻳﻨﺪ ﺧﻮﺑﻲ ﺑﻪ ﻳﻮﻛﺎرﻳﻮت HGhr ﻛﻪ دادﻧﺪ ﻧﺸﺎن
  .ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ ﺑﻬﺘﺮي زﻳﺴﺘﻲ
 روش. ﺑﺎﺷﻨﺪ ﻣﻲ ﻛﻠﻴﻨﻴﻜﻲ ﻛﺎرﺑﺮدﻫﺎي ﺑﺎ ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ ﻫﺎي ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﺑﺮاي اﻳﻤﻨﻲ و ﻣﻨﺎﺳﺐ ﺑﺴﻴﺎر ﻫﺎي ﻣﻴﺰﺑﺎن ﭘﺴﺘﺎﻧﺪاران ﺷﺪه ﻛﺸﺖ ﻫﺎي ﺳﻠﻮل: ﮔﻴﺮيﻧﺘﻴﺠﻪ
  .ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ ﻫﺎي ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ زﻳﺴﺘﻲ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﺑﺮرﺳﻲ ﺑﺮاي اﻳﻤﻦ و دﻗﻴﻖ ﻛﺎرا، ﺣﺴﺎس، ﺑﺴﻴﺎر روش ﻳﻚ )yassa retroper eneG( ژﻧﻲ ﮔﺰارﺷﮕﺮ ﺳﻴﺴﺘﻢ
  
 .اﻟﻴﺰا ژن، ﮔﺰارﺷﮕﺮ ﺳﻴﺴﺘﻢ زﻳﺴﺘﻲ، ﺳﻨﺠﺶ ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ، اﻧﺴﺎﻧﻲ رﺷﺪ ﻫﻮرﻣﻮن ﭼﻴﻨﻲ، ﻫﺎﻣﺴﺘﺮ ﺗﺨﻤﺪان ﺳﻠﻮل: ﻫﺎ ﻛﻠﻴﺪواژه
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 ﭘـﺲ  اﺻﻼﺣﺎت اﻧﺠﺎم ﮔﻠﻴﻜﻮزﻳﻠﻪ، ﺻﻮرت ﺑﻪ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ
 ﻻزم ﭘـﺮوﺗﺌﻴﻦ  زﻳﺴﺘﻲ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﺑﺮاي ﻛﻪ اي ﺗﺮﺟﻤﻪ از
 ﻣﺎده ﻫﻴﭻ ﻛﻪ ﺑﻪ ﮔﻮﻧﻪ اي ﻫﺎ ﺳﻠﻮل ﺑﻮدن اﺳﺖ، اﻳﻤﻦ
 از. اﻓﺰاﻳﺪ ﻧﻤﻲ ﺷﺪه ﺗﻮﻟﻴﺪ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ ﺑﻪ اي اﺿﺎﻓﻪ ﺳﻤﻲ
 44 ﻛـﻪ  ﺷـﺪ  ﻣﺸـﺨﺺ  ، ايﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ  در دﻳﮕـﺮ  ﻃﺮف
 ﻋﺒﺎرﺗﻨـﺪ  آن ﻣﻬﻢ اﻧﻮاع ﻛﻪ اﻧﺴﺎن ﺑﻴﻤﺎرﻳﺰاي وﻳﺮوس
 ﺳـﺮﺧﻚ  و ﻫـﺮﭘﺲ  ،آﻧﻔﻠﻮﻧﺰا، ﻓﻠـﺞ اﻃﻔـﺎل  ،VIH: از
. ﻧﺪارﻧـﺪ  را ﺳﻠﻮﻟﻲ رده اﻳﻦ در ﻫﻤﺎﻧﻨﺪﺳﺎزي ﻗﺎﺑﻠﻴﺖ,
 آﻣـﺪه  دﺳﺖ ﺑﻪ ﺗﺠﺮﺑﻴﺎت ﺷﺪه، ﮔﻔﺘﻪ ﻣﻮارد اﺳﺎس ﺑﺮ
 ﺑﻬﺪاﺷـﺖ  ﺳـﺎزﻣﺎن  اﻳﻤﻨـﻲ  آزﻣﺎﻳﺸﺎت و دﻫﻪ دو ﻃﻲ
 اﻳﻦ ﺗﻮﺳﻂ ﺷﺪه ﺗﻮﻟﻴﺪ درﻣﺎﻧﻲ ﻫﺎي ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ ،ﺟﻬﺎﻧﻲ
 ﺑـﻪ  ،ﻛﻨﺪ ﻣﻲ ﺗﺎﻳﻴﺪ ﻣﺸﻜﻠﻲ ﻫﻴﭻ ﺑﺪون را ﺳﻠﻮﻟﻲ رده
 ﺗﻮﻟﻴـﺪ  ﻣﺤﺼـﻮﻻت  ﺳـﺎﻻﻧﻪ  ﻓﺮوش اﻣﺮوزه ﻛﻪ ﻧﺤﻮي
 ﻣﻴﻠﻴﺎرد 03 از ﻣﺘﺠﺎوز OHC ﻫﺎي ﺳﻠﻮل ﺗﻮﺳﻂ ﺷﺪه
  .(1) اﺳﺖ ﺟﻬﺎن ﺳﺮﺗﺎﺳﺮ در دﻻر
      ژﻧ ــﻲ ﮔﺰارﺷ ــﮕﺮ ﻫ ــﺎي ﺳﻴﺴ ــﺘﻢ ﻛﻠ ــﻲ ﻃ ــﻮر ﺑ ــﻪ
 روﺷﻲ اﺳـﺖ ﺑـﻪ ﻣﻨﻈـﻮر  )yassa retroper eneG(
 ﻫـﺎي  ژن. ﻳﻮﻛـﺎرﻳﻮﺗﻲ  ﻫﺎي ژن ﺑﻴﺎن و ﺗﻨﻈﻴﻢ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ
 اﻏﻠـﺐ  و ﻫﺴﺘﻨﺪ اي وﻳﮋه ﻛﺎرﺑﺮدﻫﺎي داراي ﮔﺰارﺷﮕﺮ
 در روﻧﻮﻳﺴـﻲ ﻓﻌﺎﻟﻴـﺖ ﺑـﺮاي ﺷﺎﺧﺼـﻲ ﻋﻨـﻮان ﺑـﻪ
 ژن ﻳـﻚ  ﻣﻌﻤـﻮل  ﻃـﻮر  ﺑـﻪ . روﻧﺪ ﻣﻲ ﻛﺎر ﺑﻪ ﻫﺎ ﺳﻠﻮل
 وﻛﺘـﻮر  ﻳـﻚ  در ﭘﺮوﻣﻮﺗـﻮري  ﺗـﻮاﻟﻲ  ﻳﻚ ﺑﺎ ﮔﺰارﺷﮕﺮ
 ﺑـﻪ . ﺷﻮد ﻣﻲ ﻫﻤﺮاه ،اﺳﺖ ﺷﺪه ﺳﻠﻮل وارد ﻛﻪ ﺑﻴﺎﻧﻲ
 ﺣﻀﻮر ﻧﻈﺮ از ﻫﺎ ﺳﻠﻮل ﺳﻠﻮل، ﺑﻪ وﻛﺘﻮر اﻧﺘﻘﺎل دﻧﺒﺎل
 ﭘـﺮوﺗﺌﻴﻦ ﺧـﻮد ﺗﻮاﻧـﺪ ﻣـﻲ ﻛـﻪ ﮔﺰارﺷـﮕﺮ ﭘـﺮوﺗﺌﻴﻦ
 ﻓﻌﺎﻟﻴـﺖ  ﻳـﺎ   nietorp tnecseroulf neerG (PFG)
 ﺑﺮرﺳ ــﻲ ﺑﺎﺷ ــﺪ، (ﻟﻮﺳ ــﻴﻔﺮاز آﻧ ــﺰﻳﻢ) آن آﻧﺰﻳﻤ ــﻲ
 ﭘـﺮوﺗﺌﻴﻦ  ال ﻳـﻚ از وﻳﮋﮔـﻲ ﻫـﺎي اﻳـﺪه . ﺷـﻮﻧﺪ  ﻣﻲ
 ﺻـﻮرت  ﺑـﻪ  ﻛـﻪ  اﺳﺖ ﮔﺰارﺷﮕﺮدر اﻳﻦ ﺳﻴﺴﺘﻢ اﻳﻦ 
 ﻛﻤﻲ، ﺣﺴﺎس، آن ﻧﺸﺪه، ﺑﺮرﺳﻲ ﺑﻴﺎن ﺳﻠﻮﻟﻲ درون
  .(3) ﺑﺎﺷﺪ اﻳﻤﻦ و ﺗﺠﺪﻳﺪﭘﺬﻳﺮ آﺳﺎن، ﺳﺮﻳﻊ،
 ﻃﺮﻳ ــﻖ از ﺗﻮاﻧﻨ ــﺪ ﻣ ــﻲ ﮔﺰارﺷ ــﮕﺮ ﻫ ــﺎي ﭘ ــﺮوﺗﺌﻴﻦ
آﻧﺰﻳﻤﻲ،  ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﻗﺒﻴﻞ از ذاﺗﻲ ﺧﺼﻮﺻﻴﺎت ﺗﺸﺨﻴﺺ
 ﺮيـﻮﻣﺘــــ ـــﻮﺗـﺮوﻓـﻜﺘـﭙـاﺳ ﺎتـﻴــــ ـــﻮﺻــﺧﺼ
 ﻏﻴﺮﻣﺴـﺘﻘﻴﻢ  ﺑﻪ ﻃـﻮر  و ﻳﺎ )yrtemotohportcepS(
 ﻗـﺮار  ارزﻳـﺎﺑﻲ  ﻣـﻮرد  ﺑـﺎدي آﻧﺘـﻲ  ﭘﺎﻳﻪ ﺑﺮ ﺳﻨﺠﺶ ﺑﺎ
 ﻋﻠـﺖ  ﺑـﻪ  آﻧﺰﻳﻤـﻲ  ﻫﺎي ﺳﻨﺠﺶ ﻛﻠﻲ ﻃﻮر ﺑﻪ. ﮔﻴﺮﻧﺪ
 ﺗﻮﻟﻴـﺪ  ﺑـﺮاي  ﻧﻴـﺎز  ﻣـﻮرد  ﮔﺰارﺷـﮕﺮ  آﻧﺰﻳﻢ ﻛﻢ ﻣﻘﺪار
 ﻛـﺎﻣﻼً واﻛـﻨﺶ، ﺗﻮﻟﻴـﺪات ﺗﺸـﺨﻴﺺ ﻗﺎﺑـﻞ ﺳـﻄﻮح
  .ﻫﺴﺘﻨﺪ ﺣﺴﺎس
 ﻳـﻚ  اﺛـﺮ  ﺗﺒـﺪﻳﻞ  ﻲﻣﻌﻨ ـ ﺑﻪ ﮔﺰارﺷﮕﺮ ﺳﻴﺴﺘﻢ ﻳﻚ
 و ﻣﺸـﺎﻫﺪه  ﻗﺎﺑـﻞ  ﭘـﺎراﻣﺘﺮ  ﻳـﻚ  ﺑـﻪ  زﻳﺴـﺘﻲ  ﻣﻠﻜﻮل
 ﺗﺌـﻮري  ﺻـﻮرت  ﺑـﻪ  ﭼـﻪ  اﮔﺮ. ﺑﺎﺷﺪ ﻲﻣ ﮔﻴﺮي اﻧﺪازه
 در اﻣﺎ دارد وﺟﻮد ﻣﻨﻈﻮر اﻳﻦ ﺑﺮاي زﻳﺎدي ﻫﺎي روش
 ﻫــﺎي ﺳﻴﺴــﺘﻢ ﺗﻮﺳـﻂ ﺳــﻨﺠﺶ ﻫــﺎي روش ﻋﻤـﻞ
 ﺣﺴـﺎس  و دﻗﻴـﻖ  ﺳـﺮﻳﻊ،  اﻧﺠـﺎم  ﻗﺎﺑﻠﻴـﺖ  ﮔﺰارﺷﮕﺮ،
 ﭘﺎﻳـﻪ  ﺑﺮ ﻣﺜﻼً دارﻧﺪ را ﻣﺆﺛﺮ ﻏﺮﺑﺎﻟﮕﺮي ﺑﺮاي ﻧﻴﺎز ﻣﻮرد
 ﻃﺮﻳ ــﻖ از اﺻ ــﻮﻻً ﻓﻮﺗ ــﻮن ﺗﻮﻟﻴ ــﺪ. ﻓﻮﺗ ــﻮن ﺗﻮﻟﻴ ــﺪ
( ﺷﻴﻤﻴﺎﻳﻰ ﻧﻮرﺗﺎﺑﻰ) ﻟﻮﻣﻴﻨﻴﺴﻨﺲ ﻛﻤﻲ و ﻓﻠﻮرﺳﻨﺲ
 ﻫـﺎﻳﻲ ﻓﻮﺗـﻮن  ﻫﺎ ﭘﺮدازش دو ﻫﺮ. اﺳﺖ ﺗﺸﺨﻴﺺ ﻗﺎﺑﻞ
 يﻫـﺎ ﻪﻳـﻻ از اﻧـﺮژي اﻧﺘﻘـﺎل ﻧﺘﻴﺠـﻪ ﻋﻨـﻮان ﺑـﻪ را
 اﻳﺠـﺎد  ﺗـﺮ  ﭘﺎﻳﻴﻦﺳﻄﻮح    ﺑﻪ ﺗﺤﺮﻳﻚ ﺣﺎﻟﺖ ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ
 ﺗﺤﺮﻳـﻚ  ﻫـﺎي اورﺑﻴﺘـﺎل  ﻧﻮع در ﺗﻔﺎوت اﻣﺎ ﻛﻨﻨﺪ، ﻣﻲ
  .اﺳﺖ ﺷﺪه
 ﺳـﻴﺮ در ﺑﻴﻮﻟﻮﻣﻴﻨﺴـﺎﻧﺲ از زﻳـﺎدي ﻫـﺎي ﻛـﻼس
 ﻃـﻮر ﺑـﻪ ﻛـﻪ ﻟﻮﺳـﻴﻔﺮازﻫﺎﻳﻲ. دارد وﺟـﻮد ﺗﻜـﺎﻣﻠﻲ
 ﻟﻮﺳـﻴﻔﺮاز : ﺷﻮﻧﺪ ﻣﻲ اﺳﺘﻔﺎده ﻫﺎ ﺳﻨﺠﺶ در ﮔﺴﺘﺮده
ﻟﻮﺳ ــﻴﻔﺮاز  ﻓ ــﺎﻳﺮﻓﻼي ﺷ ــﺎﻣﻞ( ﺳﻮﺳ ــﻚ)ﺣﺸ ــﺮات
 alineR(ﻟﻮﺳـﻴﻔﺮاز رﻧ ـﻴﻼ ،)esareficul ylferiF(
 kcilC(ﻟﻮﺳ ــﻴﻔﺮازﻫﺎ  ﺑﻴﺘ ــﻞ ﻛﻠﻴ ــﻚ ،)esareficul
 از ﺷـﺪه  ﮔﺮﻓﺘـﻪ  ﻟﻮﺳﻴﻔﺮازﻫﺎي) )esareficul elteeb
 وﺳﻴﻌﻲ داﻣﻨﻪ و ﮔﺴﺘﺮده ﻛﺎرﺑﺮدﻫﺎي داراي ﺣﺸﺮات
 و( ﻛﻨﻨـﺪ ﻣـﻲ اﻳﺠـﺎد را ﻟﻮﻣﻴﻨﺴـﺎﻧﺲ ﻫـﺎي رﻧـﮓ از
 دﺳـﺖ  ﺑﻪ ﻟﻮﺳﻴﻔﺮازﻫﺎي ﺑﻴﻦ اﻳﻦ در. اﺳﺖ آﻛﻮورﻳﻦ
 اي ﮔﺴ ــﺘﺮده ﻛﺎرﺑﺮدﻫ ــﺎي داراي ﺣﺸ ــﺮات از آﻣ ــﺪه
 اﻓـ ــﺰوده ﻛﺎرﺑﺮدﺷـ ــﺎن ﺑـ ــﺮ روز روزﺑـ ــﻪ و ﻫﺴـ ــﺘﻨﺪ
 ﻟﻮﺳـﻴﻔﺮاز  ﭘﺮﻛﺎرﺑﺮدﺗﺮﻳﻦ ﻟﻮﺳﻴﻔﺮاز ﻓﺎﻳﺮﻓﻼي.ﺷﻮد ﻣﻲ
  .(4) اﺳﺖ ﮔﺰارﺷﮕﺮ ﺳﻴﺴﺘﻢ ﻫﺎي در
 ﺑ ــﻪ ﻣﻨﺠ ــﺮ ﺑﻴﻮﻟﻮﻣﻴﻨﺴ ــﺎﻧﺲ در ﭘﺎﻳ ــﻪ ﺗﺤﻘﻴﻘ ــﺎت
 در ﻣﺨﺼﻮﺻ ــﺎً زﻣﻴﻨ ــﻪ اﻳ ــﻦ در يزﻳ ــﺎد ﻛﺎرﺑﺮدﻫــﺎي
 آن ﻛﺎرﺑﺮدﻫـﺎي  ﺑﺮﺧﻲ. اﺳﺖ ﺷﺪه ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ ﺑﻴﻮﻟﻮژي
 ﻋﻮاﻣـﻞ  ﻋﻤﻠﻜـﺮد  ﻛـﺮدن  ﻣﺸـﺨﺺ : از اﺳـﺖ  ﻋﺒﺎرت
 اﻓـﺰاﻳﺶ  و ﭘﺮوﻣﻮﺗﻮرﻫـﺎ  ﻣﺎﻧﻨـﺪ  gnitca-siC ژﻧﺘﻴﻜﻲ
 درون ﭘﻴـﺎم اﻧﺘﻘـﺎل ﻣﺴـﻴﺮﻫﺎي ﺑﺮرﺳـﻲ ﻫـﺎ، دﻫﻨـﺪه
ﺑﻴﻮﺳﻨﺴـ ــﻮرﻫﺎ  ﻋﻨـ ــﻮان ﺑـ ــﻪ ﻛـ ــﺎرﺑﺮد و ﺳـ ــﻠﻮﻟﻲ
 ﺑـﻪ  ANR اي ﻣﺪاﺧﻠـﻪ  اﺛﺮ ﺑﺮرﺳﻲ ،)serosnesoiB(
 واﻛـﻨﺶ ﻫـﺎي ﺟﻔـﺖ ﺗﺸـﺨﻴﺺ ﻣﺎﻧﻨـﺪ ﻫـﺎﻳﻲ روش
 ﻳـﻚ  از اﺳـﺘﻔﺎده  ﺑـﺎ  آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ ﺷﺮاﻳﻂ در دﻫﻨﺪه
 ﺳﻴﺴـﺘﻢ  دو از ﻳﻜﻲ ﻋﻨﻮان ﺑﻪ ﺷﺪه ﺷﻨﺎﺧﺘﻪ ﺳﻴﺴﺘﻢ
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 ﻣﺴﻴﺮ ﺑﺮرﺳﻲ ﺑﺮاي ﻣﻌﻤﻮل ﮔﺰارﺷﮕﺮ ﻫﺎي ﺳﻴﺴﺘﻢ از ﭘﺮوﻣﻮﺗﻮري ﻧﻮاﺣﻲ .1ﺷﻜﻞ
 ﻫـﺎي  داﻳـﺮه  ﺗﻮﺳﻂ 5TATS داﻳﻤﺮ اﺗﺼﺎﻟﻲ ﻧﻮاﺣﻲ. 5TATS/2KAJ/LRP
  (.6)اﺳﺖ ﺷﺪه ﻣﺸﺨﺺ رﻧﮓ ﺳﻴﺎه
 ecnecsenimuloiB( )TERB( ﺑﻴﻮﻟﻮﻣﻴﻨﺴﺎﻧﺴــﻲ
 از ﺑـﺮداري  ﺗﺼﻮﻳﺮ و )refsnart ygrene ecnanoser
 ﻟﻮﺳـﻴﻔﺮازي  ﮔﺰارﺷـﮕﺮ  ﻫﺎي ﺳﻴﺴﺘﻢ. (5) زﻧﺪه ﺳﻠﻮل
 وﻗ ــﺎﻳﻊ ﻧﻤ ــﺎﻳﺶ در اي ﮔﺴ ــﺘﺮده ﻛﺎرﺑﺮدﻫ ــﺎي داراي
 ﺑـﻪ  ژن ﺑﻴـﺎن  و روﻧﻮﻳﺴـﻲ  ﺗﻨﻈـﻴﻢ  ﺑﻪ واﺑﺴﺘﻪ ﺳﻠﻮﻟﻲ
 ﻣﺜــﺎل ﺑــﺮاي) ﭘﻴــﺎم اﻧﺘﻘــﺎل آﺑﺸــﺎرﻫﺎي  وﺳــﻴﻠﻪ
 ﻧﻤﻮﻧـــﻪ از. ﺑﺎﺷـــﻨﺪ ﻣـــﻲ( 5TATS/2KAJ/LPR
 ﺑـﻪ  ﺗـﻮان  ﻣـﻲ  زﻣﻴﻨـﻪ  اﻳـﻦ  در ﮔﺰارﺷﮕﺮ ﺳﺎﺧﺘﺎرﻫﺎي
- 1D nilcyC ،cuL-KT-ERHL ﻣﺎﻧﻨـﺪ ﻣـﻮاردي
 اﺷـﺎره  0032- niesaC-β و 443- niesaC -β ،449
 ﻗﺎﺑـﻞ  ﭘﺮوﻣﻮﺗﻮري ﻧﻮاﺣﻲ از ﻳﻲﻫﺎ ﻧﻤﻮﻧﻪ 1 ﺷﻜﻞ. ﻛﺮد
 ﺑﺮرﺳـﻲ  ﻣﻨﻈـﻮر  ﺑﻪ 5TATS داﻳﻤﺮ ﺗﻮﺳﻂ ﺷﻨﺎﺳﺎﻳﻲ
  .(1ﺷﻜﻞ )(6)ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ 5TATS/2KAJ/LPR ﻣﺴﻴﺮ
 htworG namuh( (HGh) اﻧﺴـﺎﻧﻲ  رﺷـﺪ  ﻫﻮرﻣﻮن
 ﺗ ــﻚ ﭘﭙﺘﻴ ــﺪ ﻳ ــﻚ ﺳ ــﻮﻣﺎﺗﻮﺗﺮوﭘﻴﻦ ﻳ ــﺎ )enomroH
ﻫـﺎي ﺳـﻮﻣﺎﺗﻮﺗﺮوف  ﺗﻮﺳـﻂ  ﻛﻪ اﺳﺖ ﻛﻮﭼﻚ زﻧﺠﻴﺮه
 ﻏـﺪه  ﺟﻠﻮﻳﻲ ﺑﺨﺶ دوﺳﺖ اﺳﻴﺪ )shportotamoS(
 دﻫﻨـﺪ  ﻣﻲ ﺗﺸﻜﻴﻞ را ﻏﺪه از% 05 ﺣﺪود ﻛﻪ ﻫﻴﭙﻮﻓﻴﺰ
. (7) ﺷـﻮد  ﻣـﻲ  آزاد ﺧـﻮن  ﺟﺮﻳﺎن ﺑﻪ و ﺷﺪه ﺳﺎﺧﺘﻪ
 5 ﮔﺮوه ﻳﻚ در ﮔﺮﻓﺘﻪ ﻗﺮار NHG ژن ﺑﻮﺳﻴﻠﻪ HGh
 ﻛـﺪ 71 ﻛﺮوﻣـﻮزوم ﺑﻠﻨـﺪ ﺑ ـﺎزوي روي ژﻧـﻲ ﺗـﺎﻳﻲ
 ﻋﻤﻠﻜﺮدﻫـﺎي از وﺳـﻴﻌﻲ داﻣﻨـﻪ داراي و ﺷـﻮد ﻣـﻲ
 اﻳ ــﻦ از ﻓ ــﺮم ﭼﻨ ــﺪﻳﻦ. (8) ﺑﺎﺷــﺪ ﻣ ــﻲ ﺑﻴﻮﻟﻮژﻳ ــﻚ
 داراي آن ﻏﺎﻟـﺐ  ﻧﻮع اﻣﺎ دارد وﺟﻮد ﺑﺪن در ﻫﻮرﻣﻮن
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 ﭘـﻞ  دو ﺑﺎ ﻫﻠﻴﻜﺲ-آﻟﻔﺎ ﺳﺎﺧﺘﺎر 4 در ﻛﻪ ﻛﻴﻠﻮداﻟﺘﻮن
 ﻟﻮپ) 561 و 35 آﻣﻴﻨﻮاﺳﻴﺪﻫﺎي ﺑﻴﻦ ﺳﻮﻟﻔﻴﺪي دي
( ﻛﻮﭼـﻚ  ﻟﻮپ) 981و281 آﻣﻴﻨﻮاﺳﻴﺪﻫﺎي و( ﺑﺰرگ
 داراي ﻫﻮرﻣﻮن اﻳﻦ. (01و9) اﺳﺖ ﺷﺪه ﺑﻨﺪي ﺑﺴﺘﻪ
 ﻧﻤ ــﻮ، و رﺷ ــﺪ زﻣﻴﻨ ــﻪ در زﻳ ــﺎدي ﻫ ــﺎي ﻓﻌﺎﻟﻴ ــﺖ
 ﻓﻌﺎﻟﻴـﺖ  ﻛﻠﻲ ﻃﻮر ﺑﻪ.  ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ اﻳﻤﻨﻲ و ﻣﺘﺎﺑﻮﻟﻴﺴﻢ
 و آﻧﺎﺑﻮﻟﻴـﻚ ﮔـﺮوه دو ﺻـﻮرت ﺑ ـﻪ رﺷـﺪ ﻫﻮرﻣـﻮن
 ﻣﻬﻤـﻲ  اﺛـﺮات  داراي و ﺷﻮد ﻣﻲ ﻣﺸﺨﺺ ﻟﻴﭙﻮﻟﻴﺘﻴﻚ
 و ﻛﺮﺑﻮﻫﻴـﺪرات  و ﻟﻴﭙﻴـﺪ  ﭘـﺮوﺗﺌﻴﻦ،  ﻣﺘﺎﺑﻮﻟﻴﺴﻢ روي
 و ﻛ ــﻮدﻛﻲ در رﺷ ــﺪ ﻛﻠ ــﻲ ﻣﻮﻗﻌﻴ ــﺖ ﺗﻨﻈ ــﻴﻢ ﻛ ــﻼً
 ﺗﺤﺮﻳﻚ آن ﻫﺎي ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﺳﺎﻳﺮ از. ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ ﺑﺰرﮔﺴﺎﻟﻲ
 رﺳﻮب اﻓﺰاﻳﺶ ﻏﻀﺮوﻓﻲ، ﻫﺎي ﺳﻠﻮل ﺗﻜﺜﻴﺮ و ﺗﻘﺴﻴﻢ
 رﺷـﺪ  ﺗﺤﺮﻳـﻚ  اﺳـﺘﺨﻮان،  ﺷـﺪن  ﻣﻌـﺪﻧﻲ  و ﻛﻠﺴﻴﻢ
 اﻓ ــﺰاﻳﺶ اﻧﺴ ــﺎن، ﺑ ــﺪن از اﻧ ــﺪاﻣﻲ ﻫ ــﺮ در ﺳ ــﻠﻮل
 ﻣﺤـﺮك  ﺷﺪه، ﺗﺨﺮﻳﺐ ﻫﺎي ﺳﻠﻮل ﺗﺮﻣﻴﻢ ﻣﺘﺎﺑﻮﻟﻴﺴﻢ،
 ﺗﺤﺮﻳـﻚ  ﻫـﺎ،  ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ  ﺗﺠﺰﻳﻪ ﻛﺎﻫﺶ ﺳﻨﺘﺰ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ،
 ، اﻓـﺰاﻳﺶ ﺗﺠﺰﻳـﻪ ﻟﻴﭙﻴـﺪﻫﺎ  اﻳﻤﻨﻲ، اﻓـﺰاﻳﺶ  ﺳﻴﺴﺘﻢ
 و ﻧﻴﺘـﺮوژن ﺗﻌـﺎدل ﻣﺜﺒـﺖ ﺑﻬﺒـﻮد ﮔﻠ ـﻮﻛﺰ، اﻧﺘﻘـﺎل
  .(11) ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ آﻣﻴﻨﻮاﺳﻴﺪ ﺟﺬب در زﻳﺎد اﻓﺰاﻳﺶ
 اﻧﺴـﺎﻧﻲ رﺷـﺪ ﻫﻮرﻣـﻮن اﺑﺘـﺪا ﭘ ـﮋوﻫﺶ اﻳـﻦ در
 ﺗﻮﻟﻴـﺪ  OHC ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ ﻫﺎي ﺳﻠﻮل ﺗﻮﺳﻂ ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ
 HGh ﻏﻠﻈـﺖ  ﺗﻌﻴـﻴﻦ  و ﺗﻮﻟﻴـﺪ  اﺛﺒﺎت از ﭘﺲ و ﺷﺪه
 ﺑـﻼت،  وﺳـﺘﺮن  و اﻟﻴﺰا ﻣﺎﻧﻨﺪ ﻫﺎﻳﻲ روش ﺑﻪ ﺗﻮﻟﻴﺪي
 ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ ﻫﻮرﻣﻮن زﻳﺴﺘﻲ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﺑﺮرﺳﻲ ﻣﻨﻈﻮر ﺑﻪ
 دو از ﻣﺘﺸ ــﻜﻞ ژﻧ ــﻲ ﮔﺰارﺷ ــﮕﺮ ﺳﻴﺴ ــﺘﻢ روش از
 rotpecer enomroh htworG( LFRHG ﭘﻼزﻣﻴﺪ
 و رﺷـﺪ  ﻫﻮرﻣﻮن ﮔﻴﺮﻧﺪه ﻛﻨﻨﺪه ﺗﻮﻟﻴﺪ )htgnel lluf
 evisnopseR enomroH cinegotcaL ERHL
 اﺳـﺘﻔﺎده   ﻟﻮﺳـﻴﻔﺮاز  آﻧﺰﻳﻢ ﻛﻨﻨﺪه ﺗﻮﻟﻴﺪ( )tnemelE
 cuL-KT-ERHL ﮔﺰارﺷـﮕﺮ ﺳﻴﺴـﺘﻢ. اﺳـﺖ ﺷـﺪه
 ﻣﻮﻟﻜـﻮل  ﺑـﻪ  ﻳﺎﺑﻨـﺪه  اﺗﺼـﺎل  ﻋﺎﻣـﻞ ) ERHL ﺷﺎﻣﻞ
 ﺑﺘﺎﻛـﺎزﺋﻴﻦ،  ژن ﭘﺮوﻣﻮﺗـﻮر  از ﺷـﺪه  ﻣﺸﺘﻖ( 5TATS
 و )retomorp esanik enidimyht(KTﭘﺮوﻣﻮﺗـﻮر 
 آﻧـﺰﻳﻢ  ﺑـﺮاي  ﻛﻨﻨـﺪه  ﻛﺪ cuL آن، ﻛﻨﺘﺮل ﺗﺤﺖ ژن
 و ﺑﺮرﺳـﻲ اﻣﻜـﺎن و ﺑﺎﺷـﺪ ﻣـﻲ ﻟﻮﺳـﻴﻔﺮاز ﻓـﺎﻳﺮﻓﻼي
 در HG ﺗﻮﺳـﻂ  ﺷـﺪه  اﻳﺠﺎد ﭘﻴﺎم اﻧﺘﻘﺎل ﮔﻴﺮي اﻧﺪازه
 ﻓـﺮاﻫﻢ  را RHG ژن ﺑـﺎ  ﺷـﺪه  ﺗﺮاﻧﺴﻔﻮرم ﻫﺎي ﺳﻠﻮل
  .(21) ﻛﻨﺪ ﻣﻲ
  
  ﺑﺮرﺳﻲ روش
 ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ  ﻦﻳ ـا در :ﻛﺸـﺖ  ﻂﻳﺷﺮا و ﻲﺳﻠﻮﻟ رده
 OHC ﻫـﺎي  ﺳﻠﻮل از HGh ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻣﻨﻈﻮر ﺑﻪ ﺗﺠﺮﺑﻲ
 وﻛﺘ ــﻮر ﺑ ــﺎ ﺷ ــﺪه ﺗﺮاﻧﺴ ــﻔﻜﺖ )OHCr( ﻧﻮﺗﺮﻛﻴ ــﺐ
 داراي آﻣﺮﻳﻜــﺎ negortivnI ﺷــﺮﻛﺖ از gaTqeSp
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 ﻛﺸــﺖ ﻣﺤــﻴﻂ: از ﻋﺒــﺎرت اﺳــﺖ ﻫــﺎ ﺳــﻠﻮل
 s'occebluD 21F s’maH/MEMD
 21F smaH/muideM s'elgaE fo noitacifidoM
 lateF SCF) ﺳـﺮم% 01 داراي( آﻣﺮﻳﻜـﺎ ،ocbiG)
 از% 1 ،(آﻣﺮﻳﻜ ــﺎ ،ocbiG ﺷ ــﺮﻛﺖ از ، mures flac
 اﺳﺘﺮﭘﺘﻮﻣﺎﻳﺴﻴﻦ -ﺳﻴﻠﻴﻦ ﭘﻨﻲ ﺑﻴﻮﺗﻴﻚ آﻧﺘﻲ ﻣﺨﻠﻮط
  ﺷــﺮاﻳﻂ در و( آﻣﺮﻳﻜــﺎ ،ocbiG ﺷــﺮﻛﺖ از S/P) 
 و رﻃﻮﺑـ ــﺖ داراي( 2OC% 5) دار 2OC اﻧﻜﻮﺑـ ــﺎﺗﻮر
  آوردن دﺳـﺖ  ﺑـﻪ  ﺑﺮاي. ﺷﺪ داده ﻛﺸﺖ 73Cºدﻣﺎي
 ﺗﻮﻟﻴﺪﻛﻨﻨـﺪه OHCr ﺳـﻠﻮﻟﻲ رده از ﭘﺎﻳـﺪار ﻛﻠـﻮن
 ،amgiS ﺷـﺮﻛﺖ ) ﺟﻨﺘﻴﺴﻴﻦ ﺑﻴﻮﺗﻴﻚ ، آﻧﺘﻲHGhr
 ﻛﺸـﺖ  ﻣﺤـﻴﻂ  ﺑـﻪ  004lm/gµ ﻏﻠﻈـﺖ  ﺑـﺎ ( آﻣﺮﻳﻜﺎ
 ﻛﻠـﻮن  آوردن دﺳﺖ ﺑﻪ از ﭘﺲ و ﺷﺪ اﺿﺎﻓﻪ ﻫﺎ ﺳﻠﻮل
. ﺷـﺪ  اﺿـﺎﻓﻪ  ﻣﺤﻴﻂ ﺑﻪ 002lm/gµ ﻏﻠﻈﺖ ﺑﺎ ﭘﺎﻳﺪار
 ﻣﻨﺎﺑﻊ ﻃﺒﻖ و HGhr ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻣﻴﺰان اﻓﺰاﻳﺶ ﻣﻨﻈﻮر ﺑﻪ
 از ﭘﺎﻳـﺪار  ﻛﻠـﻮن  آوردن دﺳـﺖ  ﺑـﻪ  از ﭘـﺲ  ﻣﻮﺟﻮد،
 ﺻﻮرت ﻧﻴﺰ 43Cºو 13Cº دﻣﺎي در ﻛﺸﺖ ﻫﺎ، ﺳﻠﻮل
  .ﮔﺮﻓﺖ
  
 يﻫـﺎ  ﺳـﻠﻮل  ﺗﻮﺳـﻂ  HGhr ﺪﻴﺗﻮﻟ ﻲﺑﺮرﺳ
 ﻣﻨﻈـﻮر  ﺑﻪ: ﺑﻼت وﺳﺘﺮن و ﺰاﻴاﻟ روش ﺑﻪ OHCr
 ﻣﺤـﻴﻂ  در HGhr ﻏﻠﻈـﺖ  ﺗﻌﻴـﻴﻦ  و ﺗﻮﻟﻴـﺪ  ﺑﺮرﺳﻲ
 ﮔﻴـﺮي  اﻧـﺪازه  ﻣﺨﺼﻮص اﻟﻴﺰا ﺗﺠﺎري ﻛﻴﺖ از ﻛﺸﺖ
 ﺑﻪ. ﺷﺪ اﺳﺘﻔﺎده( اﻳﺘﺎﻟﻴﺎ ،midaR ﺷﺮﻛﺖ از)   HGh
 ﻫـﺮ  ﺑـﻪ  ﻣﺠﻬـﻮل  ﻫـﺎي  ﻧﻤﻮﻧﻪ از 02lμ ﺧﻼﺻﻪ، ﻃﻮر
 HGh ﺿـﺪ  ﺑـﺎدي  آﻧﺘﻲ ﺗﻮﺳﻂ ﻗﺒﻼ ﻛﻪ اﻟﻴﺰا ﭼﺎﻫﻚ
از آﻧﺘـﻲ  002lμ ﺳـﭙﺲ  وﺷـﺪ  اﺿﺎﻓﻪ ،ﺷﺪه ﭘﻮﺷﻴﺪه
 اﺿـﺎﻓﻪ  ﭼﺎﻫـﻚ  ﻫـﺮ  ﺑـﻪ  ﺑﺎدي ﻧﺸﺎﻧﺪار ﺷﺪه ﺑﺎ آﻧـﺰﻳﻢ 
 اﻧﻜﻮﺑـﻪ  73Cº دﻣـﺎي  در دﻗﻴﻘـﻪ  06 ﻣﺪت ﺑﻪ و ﺷﺪه
 ﺷـﺪه  رﻳﺨﺘﻪ دور ﻫﺎ ﭼﺎﻫﻚ ﻣﺤﺘﻮي آن از ﭘﺲ. ﺷﺪ
 در. ﮔﺮﻓـﺖ  ﺻـﻮرت  ﻣﺤﻠـﻮل  ﺗﻮﺳﻂ ﺷﺴﺘﺸﻮ ﺑﺎر 3 و
 ﺑـﻪ دﻗﻴﻘـﻪ 02 ﻣـﺪت ﺑـﻪ ﺳﻮﺑﺴـﺘﺮا آﺧـﺮ، ﻣﺮﺣﻠـﻪ
واﻛـﻨﺶ ﺗﻮﺳـﻂ  ﻧﻬﺎﻳـﺖ  در و ه ﺷـﺪ اﻓﺰود ﻫﺎ ﭼﺎﻫﻚ
در . ﺷـﺪ  ﺘﻮﻗـﻒ ﻣ )gnikcolB(ﻣﺤﻠﻮل ﺑﻼك ﻛﻨﻨﺪه 
 و هﺧﻮاﻧـﺪ ﻧﺎﻧﻮﻣﺘﺮ 054 ﻣـﻮج  ﻃـﻮل  در ﻧﺘـﺎﻳﺞ   ﭘﺎﻳﺎن
 ﻣﻮﺟـﻮد  اﺳﺘﺎﻧﺪارد ﻫﺎي ﻣﺤﻠﻮل ﻃﺒﻖ HGhr ﻏﻠﻈﺖ
 ﺷـﺎﻣﻞ  ﻓـﻮق  ﻣﺮاﺣـﻞ  ﻛﻠﻴـﻪ . ﻣﺪآ دﺳﺖ ﺑﻪ ﻛﻴﺖ در
 ﻏﻠﻈـﺖ  ﮔﻴـﺮي  اﻧـﺪازه  و ﻣﺨﺘﻠـﻒ  دﻣﺎﻫﺎي در ﺗﻮﻟﻴﺪ
  .ﺷﺪ اﻧﺠﺎم ﺗﻜﺮار 3 در HGhr
 ﺑـﻪ  ﻛﺸﺖ، ﻣﺤﻴﻂ در HGhr ﺗﻮﻟﻴﺪ ﺑﺮرﺳﻲ از ﭘﺲ
 ﻧﻮﺗﺮﻛﻴـﺐ ﭘـﺮوﺗﺌﻴﻦ ﻣﻮﻟﻜـﻮﻟﻲ وزن ﺗﻌﻴـﻴﻦ ﻣﻨﻈـﻮر
 اﻳـﻦ  در. ﺷﺪ اﺳﺘﻔﺎده ﺑﻼت وﺳﺘﺮن روش از ﺗﻮﻟﻴﺪي
% 21 ژل روي ﺑﺮ ﻫﺎ ﺳﻠﻮل ﻛﺸﺖ ﻣﺤﻴﻂ اﺑﺘﺪا راﺳﺘﺎ
 ﻛﺎﻏـﺬ  ﺑـﻪ  اﻧﺘﻘـﺎل  از ﭘـﺲ  و ﺷـﺪه  ران آﻣﻴﺪ آﻛﺮﻳﻞ
 ﺿـﺪ ﺑـﺮ) اوﻟﻴـﻪ ﺑـﺎدي آﻧﺘـﻲ ﺗﻮﺳـﻂ ﻧﻴﺘﺮوﺳـﻠﻮﻟﺰ،
 ﺛﺎﻧﻮﻳـﻪ  ﺑـﺎدي  آﻧﺘـﻲ  و( 7A01 اﻧﺴﺎﻧﻲ رﺷﺪ ﻫﻮرﻣﻮن
  (GgI itnA esuom ﻣﻮش اﻳﻤﻮﻧﻮﮔﻠﻮﺑﻮﻟﻴﻦ ﺿﺪ ﺑﺮ)
 ﻓ ــﻴﻠﻢ روي ﺣﺎﺻ ــﻠﻪ ﻧﺘ ــﺎﻳﺞ و ﺷ ــﺪه آﻣﻴ ــﺰي رﻧ ــﮓ
  .ﮔﺮدﻳﺪ ﺛﺒﺖ رادﻳﻮﻟﻮژي
  
 روش ﺑـﻪ HGhr ﻲﺴـﺘﻳز ﺖﻴـﻓﻌﺎﻟ ﻲﺑﺮرﺳـ
 ﻣﻨﻈـﻮر  ﺑﻪ ﻣﺮﺣﻠﻪ اﻳﻦ در :ﻲژﻧ ﮔﺰارﺷﮕﺮ ﺴﺘﻢﻴﺳ
 از ﺗﻮﻟﻴـﺪي  HGhr ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ و زﻳﺴﺘﻲ ﻛﺎراﻳﻲ ﺑﺮرﺳﻲ
 اﻳـﻦ  ﺑـﻪ . ﺷﺪ اﺳﺘﻔﺎده  ژﻧﻲ ﮔﺰارﺷﮕﺮ ﺳﻴﺴﺘﻢ روش
 اﺳـﺘﻔﺎده ERHL و lfRHG ﭘﻼزﻣﻴـﺪ دو از ﻣﻨﻈـﻮر
 داراي( 1ANDcp ﭘﻼزﻣﻴﺪ) lfRHG ﭘﻼزﻣﻴﺪ. ﺷﺪﻧﺪ
 ﺑﺎﺷـﺪ  ﻣﻲ اﻧﺴﺎﻧﻲ رﺷﺪ ﻫﻮرﻣﻮن ﮔﻴﺮﻧﺪه ﻛﺪﻛﻨﻨﺪه ژن
 ﺑﻴـﺎن  ﺑﺎﻋـﺚ  ﺳـﻠﻮل،  درون ﺑـﻪ  اﻧﺘﻘـﺎل  ﺻﻮرت در و
 در. ﺷـﻮد ﻣـﻲ  ﺳﻠﻮل ﺳﻄﺢ در رﺷﺪ ﻫﻮرﻣﻮن ﮔﻴﺮﻧﺪه
 ﻣﺤـﻴﻂ  ﺑـﻪ  ﻛـﺎرا  رﺷﺪ ﻫﻮرﻣﻮن ﻛﺮدن اﺿﺎﻓﻪ ﺻﻮرت
 ﺑﻪ آن اﻧﺘﻘﺎل و ﭘﻴﺎم اﻧﺘﻘﺎل ﻓﺮاﻳﻨﺪ ﺷﺮوع ﺑﺎﻋﺚ ﺳﻠﻮل
 ﻛﻨﻨـﺪه  ﻛـﺪ   ERHLﭘﻼزﻣﻴـﺪ . ﺷﻮد ﻣﻲ ﺳﻠﻮل ﻫﺴﺘﻪ
 ﻓﺮاﻳﻨـﺪ ﺷـﺮوع ﺻـﻮرت در اﺳـﺖ، ﻟﻮﺳـﻴﻔﺮاز آﻧـﺰﻳﻢ
 ﭘﻼزﻣﻴـﺪ  ورود و ﺳﻠﻮل در رﺷﺪ ﻫﻮرﻣﻮن ﭘﻴﺎم اﻧﺘﻘﺎل
 ﺑـﻪ  5TATSداﻳﻤـﺮ  ﺳـﻠﻮل،  ﺳﻴﺘﻮﭘﻼﺳـﻢ  ﺑﻪ ERHL
 اﻳﻦ روي ﺑﺮ ERHL ﺑﺨﺶ ﻟﻮﺳﻴﻔﺮاز آﻧﺰﻳﻢ ﭘﺮوﻣﻮﺗﻮر
 ﺳـﻠﻮل  در آﻧـﺰﻳﻢ  اﻳـﻦ  ﺑﻴـﺎن  ﺑﺎﻋﺚ , ﻣﺘﺼﻞ ﭘﻼزﻣﻴﺪ
 ﺑـﻪ  ﺳﻮﺑﺴـﺘﺮا  ﻛـﺮدن  اﺿـﺎﻓﻪ  ﺑﺎ ﻧﺘﻴﺠﻪ در و ﺷﻮد ﻣﻲ
 و داده واﻛﻨﺶ ﺳﻮﺑﺴﺘﺮا ﺑﺎ آﻧﺰﻳﻢ ﺳﻠﻮﻟﻲ، ﻟﻴﺰ ﻣﺨﻠﻮط
 و ﮔﻴـﺮي  اﻧﺪازه ﻟﻮﻣﻴﻨﻮﻣﺘﺮ دﺳﺘﮕﺎه ﺗﻮﺳﻂ ﺣﺎﺻﻠﻪ ﻧﻮر
 ﺳـﻠﻮل  اﺑﺘـﺪا  ﻓﻮق، اﻫﺪاف راﺳﺘﺎي در. ﺷﻮد ﻣﻲ ﺛﺒﺖ
 ﻋﺼـﺎره  ﻛـﺮدن  ﻓﻴﻠﺘـﺮ  از ﭘﺲ و ﻛﺸﺖ OHCr ﻫﺎي
 اﻟﻴـﺰا  روش ﺑـﻪ  ﺗﻮﻟﻴﺪي HGhr ﻏﻠﻈﺖ ﺳﻠﻮل، ﻛﺸﺖ
 ﭘﻼزﻣﻴـﺪﻫﺎي  ﺗﻜﺜﻴﺮ ﺑﻌﺪ، ﻣﺮﺣﻠﻪ در. ﺷﻮد ﻣﻲ ﺗﻌﻴﻴﻦ
 ،01POT iloc.E ﺑﺎﻛﺘﺮي ﺗﻮﺳﻂ ERHL و lfRHG
 sulponaN ﻛﻴــﺖ ﺗﻮﺳــﻂ ﭘﻼزﻣﻴــﺪ اﺳــﺘﺨﺮاج
  اﺳـﺘﺨﺮاﺟﻲ  ﭘﻼزﻣﻴﺪﻫﺎي ﻏﻠﻈﺖ ﺗﻌﻴﻴﻦ و reenoiB
 اداﻣـﻪ در. اﻧﺠـﺎم ﺷـﺪ اﺳـﭙﻜﺘﺮوﻓﻮﺗﻮﻣﺘﺮي روش ﺑـﻪ
 ﭘـﺲ  ،52T ﻓﻼﺳـﻚ  در 392keH ﻫﺎي ﺳﻠﻮل ﻛﺸﺖ
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                1                2                3                 
 ﺷﺪه، ﺗﻮﻟﻴﺪ HGhr ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ وزن ﺗﻌﻴﻴﻦ ﻣﻨﻈﻮر ﺑﻪ ﺑﻼت وﺳﺘﺮن -2ﺷﻜﻞ
 رﺷﺪ ﻫﻮرﻣﻮن: 3و2 ﭼﺎﻫﻚ ،(ﺗﺮوﭘﻴﻦ ﺳﺎم) ﺗﺠﺎري رﺷﺪ ﻫﻮرﻣﻮن: 1 ﭼﺎﻫﻚ
 OHC ﺳﻠﻮل ﺗﻮﺳﻂ ﺷﺪه ﺗﻮﻟﻴﺪ
 SBP( enilaS reffuB etahpsohP ﻓﺴـﻔﺎت  ﻧﻤﻜﻲ
 ﺳ ــﺎﻧﺘﺮﻳﻔﻮژ، و ﻫ ــﺎ ﺳ ــﻠﻮل ﻛ ــﺮدن ﺗﺮﻳﭙﺴ ــﻴﻨﻪ ،)X1
 ﻣﺤﻠـﻮل  ﺑـﺎ  آﻣﻴـﺰي  رﻧﮓ ﻛﻤﻚ ﺑﻪ ﻫﺎ ﺳﻠﻮل ﺷﻤﺎرش
ﺳـﻠﻮل ﺑـﺮ  ﺗﻌﺪاد ﺑﻪ ﻫﺎ ﺳﻠﻮل اﻧﺘﻘﺎل ﺑﻠﻮ، ﺗﺮﻳﭙﺎن% 0/4
 ﺑـﻪ  392keH ﻫـﺎي  ﺳـﻠﻮل  از 1/5 ×501 ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ
 1 ﺧﺎﻧـﻪ  ﻫـﺮ  در) ﺳـﻠﻮل  ﻛﺸـﺖ  ﺧﺎﻧﻪ 21 ﻫﺎي ﭘﻠﻴﺖ
 اﻧﻜﻮﺑﺎﺗﻮر در ﺷﺒﺎﻧﻪ ﻛﺸﺖ و( ﻛﺸﺖ ﻣﺤﻴﻂ ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
 ﻻزم، ﺗـﺮاﻛﻢ  ﺑـﻪ  رﺳـﻴﺪن  از ﭘﺲ%. 5 2OC ،73C°
 ﻛﺸـﺖ  ﻣﺤـﻴﻂ  ﺑـﺎ  ﻫﺎ ﺳﻠﻮل ﻛﺸﺖ ﻣﺤﻴﻂ ﺟﺎﻳﮕﺰﻳﻨﻲ
 ﻧﻬﺎﻳﺖ در و ﻫﭙﺲ ﺑﺎﻓﺮ و ﮔﻠﻮﺗﺎﻣﻴﻦ ﺳﺮم، ﺣﺎوي ﻏﻨﻲ
 ﺷـ ــﺎﻣﻞ ﺗﺮاﻧﺴﻔﻜﺸـ ــﻦ ﻣﺨﻠـ ــﻮط ﻛـ ــﺮدن اﺿـ ــﺎﻓﻪ
( ﺗـﻮام  ﺗﺮاﻧﺴﻔﻜﺸﻦ) ERHL و lfRHG ﭘﻼزﻣﻴﺪﻫﺎي
 در و ﻓﺴـﻔﺎت  ﻛﻠﺴﻴﻢ ﺗﺮاﻧﺴﻔﻜﺸﻦ ﺑﺎﻓﺮ و ﻫﺎ ﺳﻠﻮل ﺑﻪ
% 5 2OC ،73C° اﻧﻜﻮﺑـﺎﺗﻮر  در ﭘﻠﻴـﺖ  ﻗﺮاردادن آﺧﺮ
 ﺳـﺎﻋﺖ  42 از ﭘﺲ. اﻧﺠﺎم ﮔﺮﻓﺖ ﺳﺎﻋﺖ 42 ﻣﺪت ﺑﻪ
 ﺑـﻪ . رﺳﺪ ﻣﻲ ﻓﺮا اﻟﻘﺎ زﻣﺎن ﻫﺎ، ﺳﻠﻮل ﺗﺮاﻧﺴﻔﻜﺸﻦ از
 روﻳـﻲ  ﻣﺤﻴﻂ ﺣﺬف :ﻣﺮاﺣﻞ زﻳﺮ اﺟﺮا ﺷﺪﻣﻨﻈﻮر اﻳﻦ
 ﻛﺸـﺖ  ﻣﺤﻴﻂ) ﻓﻘﻴﺮ ﻣﺤﻴﻂ ﻛﺮدن اﺿﺎﻓﻪ و ﻫﺎ ﺳﻠﻮل
 و ﮔﻠﻮﺗــﺎﻣﻴﻦ-L% 1 ،S/P% 1 داراي 21F/MEMD
 ﻣﺘﻔ ــﺎوت ﻫ ــﺎي ﻏﻠﻈــﺖ داراي( دﮔﺴ ــﺎﻣﺘﺎزون% 0/5
 و( niportmaS) ﺗﺠ ــﺎري اﻧﺴ ــﺎﻧﻲ رﺷ ــﺪ ﻫﻮرﻣ ــﻮن
 ﺗﻮﺳ ــﻂ ﺷ ــﺪه ﺗﻮﻟﻴ ــﺪ ﻧﻮﺗﺮﻛﻴ ــﺐ رﺷ ــﺪ ﻫﻮرﻣ ــﻮن
  .OHCr ﻫﺎي ﺳﻠﻮل
  
 :ﻟﻮﻣﻴﻨـﻮﻣﺘﺮ  دﺳﺘﮕﺎه ﻛﻤﻚ ﺑﻪ ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺑﺮرﺳﻲ
 روﻳﻲ ﻣﺤﻴﻂ ،HGh ﺗﻮﺳﻂ اﻟﻘﺎ از ﺳﺎﻋﺖ 42 از ﭘﺲ
 ﻫﺎ ﺳﻠﻮل ،هدادX1 SBP  ﺑﺎ ﺷﺴﺘﺸﻮ ،ﺣﺬف ﻫﺎ ﺳﻠﻮل
 ،ﺷـﺪه ﻟﻴـﺰ  ﻛﻨﻨﺪه ﻟﻴﺰ ﺑﺎﻓﺮ ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ051 ﻛﻤﻚ ﺑﻪ
 ﻫـﺎ ﺳـﻠﻮل  ﺷﺪه ﻟﻴﺰ ﻣﺨﻠﻮط از ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ001 اﻧﺘﻘﺎل
 ﺳﻮﺑﺴﺘﺮا ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ 01 اﻓﺰودن و ﻟﻮﻣﻴﻨﻮﻣﺘﺮ ﻟﻮﻟﻪ ﺑﻪ
 ﻣـﺪت  ﺳـﭙﺲ ﺑـﻪ  .دﻮﺷ ـ ﻣـﻲ  ﻧﻴﺰ اﻧﺠـﺎم  ﻟﻮﻟﻪ ﻫﺮ ﺑﻪ
 ﺗﻮﻟﻴـﺪ  ﻧـﻮر  و  ﻛـﺮده  ورﺗﻜـﺲ  را ﻟﻮﻟﻪ ﺛﺎﻧﻴﻪ 5 ﻧﻬﺎﻳﺘﺎً
  .ﻛﻨﻴﻢ ﻣﻲ ﺛﺒﺖ و ﮔﻴﺮي اﻧﺪازه دﺳﺘﮕﺎه ﺗﻮﺳﻂ را ﺷﺪه
  
  ﻫﺎ ﺎﻓﺘﻪﻳ
 ﺑـﻪ  و OHC ﻧﻮﺗﺮﻛﻴـﺐ  ﻫـﺎي  ﺳﻠﻮل ﻛﺸﺖ از ﭘﺲ
 ﻳـﻚ  ﻫـﺎ،  ﺳـﻠﻮل  اﻳـﻦ  از ﭘﺎﻳـﺪار  ﻛﻠﻮن آوردن دﺳﺖ
 ﺗﻮﻟﻴـﺪ  اﺛﺒـﺎت  از ﭘﺲ و ﺷﺪ اﻧﺠﺎم اوﻟﻴﻪ اﻟﻴﺰاي ﺗﺴﺖ
 ﻧﻮﺗﺮﻛﻴـﺐ ﻫـﺎي ﺳـﻠﻮل ﻛﺸـﺖ ﻣﺤـﻴﻂ در HGhr
 ،(ﻧﺸـﺪه  ﺗﺮاﻧﺴـﻔﻮرم  OHC ﺳﻠﻮل) ﻛﻨﺘﺮل ﺑﻪ ﻧﺴﺒﺖ
 دﻣﺎﻫـﺎي  در HGhr ﺗﻮﻟﻴـﺪ  ﻣﻴـﺰان  ﺑـﻴﻦ  اي ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ
 ﻣﺸـﺎﻫﺪه  ﭼﻨﺎﻧﻜـﻪ (. 1ﻧﻤﻮدار) ﮔﺮﻓﺖ ﺻﻮرت ﻣﺨﺘﻠﻒ
 ﻣﻴـﺰان  ﺑـﺮ  اي ﻣﻼﺣﻈﻪ ﻗﺎﺑﻞ اﺛﺮ دﻣﺎ ﺗﻐﻴﻴﺮ, ﺷﻮد ﻣﻲ
 در ﺗﻮﻟﻴـﺪ  ﻣﻴـﺰان  ﺑﻴﺸـﺘﺮﻳﻦ  و داﺷـﺘﻪ  HGhr ﺗﻮﻟﻴﺪ
  .(1ﻧﻤﻮدار) اﺳﺖ آﻣﺪه دﺳﺖ ﺑﻪ 13Cº دﻣﺎي
ﺑـﻼت،  وﺳـﺘﺮن  روش از اﺳﺘﻔﺎده ﺑﺎ ﺑﻌﺪ ﻣﺮﺣﻠﻪ در
 ﻧﻤﻮﻧـﻪ ﺑـﺎ و ﺗﻌﻴـﻴﻦ ﺗﻮﻟﻴـﺪي HGhr ﻣﻮﻟﻜـﻮﻟﻲ وزن
 در ﭼﻨﺎﻧﭽـﻪ . ﺷـﺪ  ﻣﻘﺎﻳﺴـﻪ  ﺑـﺎزار  در ﻣﻮﺟﻮد ﺗﺠﺎري
 وزﻧـﻲ  ﺗﻮﻟﻴـﺪي  HGhr ﺷـﻮد،  ﻣـﻲ  ﻣﺸﺎﻫﺪه 2ﺷﻜﻞ
 22 ﺣـﺪود ) ﺑـﺎزار  در ﻣﻮﺟـﻮد  ﺗﺠﺎري HGh ﻣﻌﺎدل
  .(2ﺷﻜﻞ ) ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ دارا( ﻛﻴﻠﻮداﻟﺘﻮن
  
 رﺷـﺪ ﻫﻮرﻣـﻮن زﻳﺴـﺘﻲ ﻓﻌﺎﻟﻴـﺖ ﺑﺮرﺳـﻲ
 ﮔﺰارﺷـﮕﺮ  ﺳﻴﺴﺘﻢ روش ﺑﻪ( HGhr) ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ
 ﺗﺮاﻧﺴﻔﻜﺸــﻦ ﺷــﺪه ﮔﻔﺘ ــﻪ روش ﺑ ــﻪ اﺑﺘ ــﺪا :ژﻧ ــﻲ
 و lfRHG ﭘﻼزﻣﻴـﺪ دو ﺑ ـﺎ 392 keH ﻫـﺎي ﺳـﻠﻮل
 ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻫﺎي ﻏﻠﻈﺖ ﺑﺎ اﻟﻘﺎء ﻓﺮاﻳﻨﺪ  ﺳﭙﺲ و ERHL
 ﻟﻮﻣﻴﻨﺴﺎﻧﺲ ﻧﻮر ﻣﻴﺰان ﮔﺮﻓﺘﻪ، ﺻﻮرت ﺗﺠﺎري  HGh
 ﻳﻜـﺪﻳﮕﺮ   ﺑـﺎ  ﻣﺨﺘﻠـﻒ  ﻫـﺎي  ﻏﻠﻈـﺖ  در ﺷـﺪه  ﺗﻮﻟﻴﺪ
 ﺗﻮﺳـﻂ  اﻟﻘـﺎ  ﻣﻴﺰان ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﻣﻨﻈﻮر ﺑﻪ. ﺷﺪﻧﺪ ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ
 ﺑـﻪ  ﻋﺪدي ﻣﻴﺰان ،رﺷﺪ ﻫﻮرﻣﻮن ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻫﺎي ﻏﻠﻈﺖ
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 ﻣﺨﺘﻠـﻒ  ﻫـﺎي ﻏﻠﻈـﺖ  ﺗﻮﺳـﻂ  ﺷـﺪه  اﻳﺠﺎد ﺳﻴﮕﻨﺎﻟﻴﻨﮓ ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ -2ﻧﻤﻮدار
 ﺣﺴـﺐ  ﺑﺮ رﺷﺪ ﻫﻮرﻣﻮن ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻫﺎي ﻏﻠﻈﺖ: اﻓﻘﻲ ﻣﺤﻮر ﺗﺠﺎري؛ HGh
 ﺷـﺪن  ﺑﺮاﺑـﺮ  ﭼﻨـﺪ  ﻣﻴـﺰان : ﻋﻤـﻮدي  ﻣﺤـﻮر  ﻟﻴﺘـﺮ،  ﻣﻴﻠـﻲ  ﻫـﺮ  در ﻧﺎﻧﻮﮔﺮم
 ﻫﻮرﻣـﻮن  ﻣﺨﺘﻠـﻒ  ﻫـﺎي ﻏﻠﻈـﺖ  ﺗﻮﺳﻂ ﭘﻴﺎم اﻧﺘﻘﺎل از ﺣﺎﺻﻞ ﻟﻮﻣﻴﻨﺴﺎﻧﺲ
  .رﺷﺪ
  
 ﻫ ــﺎي ﻏﻠﻈــﺖ ﺗﻮﺳ ــﻂ ﺷ ــﺪه اﻳﺠ ــﺎد ﺳ ــﻴﮕﻨﺎﻟﻴﻨﮓ ﻣﻘﺎﻳﺴ ــﻪ -3ﻧﻤ ــﻮدار 
 ﻣﺤﻮر ؛OHCr ﺳﻠﻮل ﺗﻮﺳﻂ ﺷﺪه ﺗﻮﻟﻴﺪ HGhr و ﺗﺠﺎري HGhﻣﺨﺘﻠﻒ
 ﻣﻴﻠـﻲ  ﻫـﺮ  در ﻧﺎﻧﻮﮔﺮم ﺣﺴﺐ ﺑﺮ رﺷﺪ ﻫﻮرﻣﻮن ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻫﺎي ﻏﻠﻈﺖ: اﻓﻘﻲ
 اﻧﺘﻘـﺎل  از ﺣﺎﺻﻞ ﻟﻮﻣﻴﻨﺴﺎﻧﺲ ﺷﺪن ﺑﺮاﺑﺮ ﭼﻨﺪ ﻣﻴﺰان: ﻋﻤﻮدي ﻣﺤﻮر ﻟﻴﺘﺮ،
 .رﺷﺪ ﻫﻮرﻣﻮن ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻫﺎي ﻏﻠﻈﺖ ﺗﻮﺳﻂ ﭘﻴﺎم
 ﻛـ ــﺮده دﺳـ ــﺘﮕﺎه esion ﻳـ ــﺎ اي زﻣﻴﻨـ ــﻪ ﺧﻄـ ــﺎي
 ﺑﺮاﺑﺮ ﭼﻨﺪ دﻫﻨﺪه ﻧﺸﺎن ﺣﺎﺻﻠﻪ ﻋﺪد ،)esion/ULR(
 ﻣﺨﺘﻠـﻒ  ﻫـﺎي  ﻏﻠﻈـﺖ  ﺑﻴﻦ اﻟﻘﺎء و ﭘﻴﺎم اﻧﺘﻘﺎل ﺷﺪن
  .    اﺳﺖ
 ﻏﻠﻈـﺖ  ﺗـﺎ  ﺷـﻮد  ﻣﻲ ﻣﺸﺎﻫﺪه 2ﻧﻤﻮدار در ﭼﻨﺎﻧﭽﻪ
 داﺧﻞ ﭘﻴﺎم اﻧﺘﻘﺎل ﻣﻴﺰان رﺷﺪ ﻫﻮرﻣﻮن ﻧﺎﻧﻮﮔﺮم 005
 اﻓﺰاﻳﺶ ﻟﻮﺳﻴﻔﺮاز آﻧﺰﻳﻢ ﺗﻮﻟﻴﺪ آن دﻧﺒﺎل ﺑﻪ و ﺳﻠﻮﻟﻲ
  اﺳـﺖ داﺷـﺘﻪ ﻛﺎﻫﺸـﻲ روﻧ ـﺪ آن از ﭘـﺲ و ﻳﺎﻓﺘـﻪ
  .(2ﻧﻤﻮدار)
 ﺗﻮﺳـﻂ  ﺷـﺪه  ﺗﻮﻟﻴﺪ HGhr ﻏﻠﻈﺖ ﺑﻌﺪ ﻣﺮﺣﻠﻪ در
 ﺑـﻪ  13C° دﻣـﺎي  در ﺷـﺪه  ﺗﻮﻟﻴـﺪ  ﻳﻮﻛﺎرﻳﻮت ﺳﻠﻮل
 ﻣﺸـﺨﺺ ﻏﻠﻈـﺖ ﺑـﺎ ﺳـﭙﺲ و ﺗﻌﻴـﻴﻦ اﻻﻳـﺰا روش
 ﺗﺠـﺎري  HGhr ﻧـﻮع  ﺑـﺎ  و ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺻﻮرت اﻟﻘﺎء ﻓﺮاﻳﻨﺪ
  .(3ﻧﻤﻮدار) اﺳﺖ ﺷﺪه ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ
 ﺷـﺪه ﺗﻮﻟﻴـﺪ  HGhr ﺷـﻮد ﻣـﻲ ﻣﺸـﺎﻫﺪه ﭼﻨﺎﻧﭽـﻪ
 اﻟﻘﺎ را ﻟﻮﺳﻴﻔﺮاز آﻧﺰﻳﻢ ﺑﻴﺎن ﻳﻮﻛﺎرﻳﻮت ﻣﻴﺰﺑﺎن ﺗﻮﺳﻂ
 رﺷـﺪ  ﻫﻮرﻣـﻮن  ﺷـﻮد ﻣـﻲ  ﻧﺘﻴﺠـﻪ  اﺳـﺖ، ﻟـﺬا  ﻛﺮده
 ﺑـﻮده  ﻓﻌـﺎل  زﻳﺴـﺘﻲ  ﻧﻈـﺮ  از ﺷـﺪه  ﺗﻮﻟﻴـﺪ  ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ
 ﺑـﻪ  ﭘﻴـﺎم  اﻧﺘﻘـﺎل  و ﺧـﻮد  ﮔﻴﺮﻧـﺪه  ﺑـﻪ  اﺗﺼﺎل ﺗﻮاﻧﺎﻳﻲ
   .ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ دارا را ﺳﻠﻮل درون
  
  يﺮﻴﮔ ﺠﻪﻴوﻧﺘ ﺑﺤﺚ
 ﭘﭙﺘﻴـﺪ  ﭘﻠـﻲ  ﻳـﻚ ( HGh) اﻧﺴـﺎﻧﻲ  رﺷـﺪ  ﻫﻮرﻣﻮن
 از وﺳـﻴﻌﻲ  ﻃﻴـﻒ  ﺑـﺎ  ﻫﻴﭙـﻮﻓﻴﺰ  ﻏـﺪه  از ﺷﺪه ﻣﺸﺘﻖ
 ﺳـﻮﺧﺖ و ﺳـﺎز  ﺗﻮﻟﻴـﺪو  ﺷـﺎﻣﻞ  زﻳﺴﺘﻲ ﻫﺎي ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ
 و رﺷـﺪ  و ﺳـﻠﻮﻟﻲ  وﺗﻤـﺎﻳﺰ  ﺗﻜﺜﻴـﺮ  ﭼﺮﺑﻲ، و ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ
 ﮔﺴـﺘﺮده  ﻫـﺎي  ﻧﻘـﺶ  دﻟﻴـﻞ  ﺑﻪ. ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ ﺑﺪن ﺑﻠﻮغ
 ﻫﻮرﻣـﻮن  اﻳـﻦ  ,ﺑـﺪن  ﻃﺒﻴﻌـﻲ  ﺑﻴﻮﻟﻮژي در ﻫﻮرﻣﻮن
 درﻣ ــﺎن ﺷــﺎﻣﻞ زﻳ ــﺎدي ﺑ ــﺎﻟﻴﻨﻲ ﻛﺎرﺑﺮدﻫ ــﺎي داراي
 ﻫـﺎ، ﺷﻜﺴـﺘﮕﻲ ﻧﻤـﻮ، و رﺷـﺪ ﺑﻬﺒـﻮد ﻫـﺎ، ﻛﻮﺗ ـﺎﻫﻲ
 ﻫـﺎﻳﻲ  ﺑﻴﻤـﺎري  ﺑـﺮاي  ﻛﻤﻜـﻲ  درﻣﺎﻧﻲ و ﻫﺎ ﺧﻮﻧﺮﻳﺰي
  .ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ اﻳﺪز ﻣﺎﻧﻨﺪ
 ﺧـﺎﻃﺮ  ﺑـﻪ  ﭘﺴـﺘﺎﻧﺪاران  ﺷـﺪه  ﻛﺸـﺖ  ﻫـﺎي  ﺳﻠﻮل
   ﺗﺠﻤﻊ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ، ﺻﺤﻴﺢ ﺳﺎﺧﺘﺎر اﻳﺠﺎد در ﺗﻮاﻧﺎﻳﻴﺸﺎن
 ﺑﺮاي ﻣﻄﻠﻮﺑﻲ ﺳﻴﺴﺘﻢ اي، ﺗﺮﺟﻤﻪ از ﭘﺲ اﺻﻼﺣﺎت و
 ﻛﻠﻴﻨﻴﻜﻲ ﻛﺎرﺑﺮدﻫﺎي ﺑﺎ ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ ﻫﺎي ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ ﺗﻮﻟﻴﺪ
 در ﭘ ــﺮوﺗﺌﻴﻦ ﻳ ــﻚ زﻣ ــﺎﻧﻲ ﻛ ــﻪ ﺑﻨ ــﺎﺑﺮاﻳﻦ. ﻫﺴ ــﺘﻨﺪ
 ﺑـﺎ  ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ در , ﺷﻮد ﻣﻲ ﺑﻴﺎن ﭘﺴﺘﺎﻧﺪاران ﻫﺎي ﺳﻠﻮل
 ﻫـﺎ، ﺑـﺎﻛﺘﺮي  ﺟﻤﻠـﻪ  از ﻫـﺎ  ﻣﻴﺰﺑﺎن ﺳﺎﻳﺮ در زﻣﺎﻧﻲ ﻛﻪ
 ﺑﻬﺘـﺮي  اﺛﺮ و ﻛﻴﻔﻴﺖ ,ﺷﻮد ﻣﻲ ﺑﻴﺎن ﻣﺨﻤﺮ و ﮔﻴﺎﻫﺎن
 ﺷـﺪه  ﻛﺸـﺖ  ﻫـﺎي ﺳـﻠﻮل  ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻗﺎﺑﻠﻴﺖ اﺧﻴﺮاً،. دارد
 ﺣـﺪ  در ﻣـﻮارد  ﺑﺮﺧﻲ در ﺑﻴﻮراﻛﺘﻮرﻫﺎ در ﭘﺴﺘﺎﻧﺪاران
 001 ﺣـﺪود  ﻳﻌﻨـﻲ  اﺳﺖ ﻳﺎﻓﺘﻪ اﻓﺰاﻳﺶ ﻟﻴﺘﺮ در ﮔﺮم
 اﻳـﻦ  وﺳـﻴﻠﻪ  ﺑـﻪ  ﮔﺬﺷـﺘﻪ  در آﻧﭽـﻪ  ﺑـﻪ  ﻧﺴﺒﺖ ﺑﺮاﺑﺮ
 ﻫـﺎي  وﻳﮋﮔـﻲ  دﻟﻴـﻞ  ﺑـﻪ . آﻣـﺪ  ﻣﻲ دﺳﺖ ﺑﻪ ﻫﺎ ﺳﻠﻮل
 از ﭼﻴﻨـﻲ ﻫﺎﻣﺴـﺘﺮ ﺗﺨﻤـﺪان ﻲﺳـﻠﻮﻟ رده ﻣﻨﺎﺳـﺐ
 ﺳﻠﻮل ﺑﻪ ژن ﻣﻮﺛﺮ و راﺣﺖ اﻧﺘﻘﺎل ﺳﺮﻳﻊ، رﺷﺪ ﺟﻤﻠﻪ
 از ﭘـﺲ  اﺻـﻼﺣﺎت  اﻧﺠـﺎم  ﺑـﺮاي  ﻫـﺎ  ﺳﻠﻮل ﻗﺎﺑﻠﻴﺖ و
 ﺗﻮﻟﻴـﺪ  ﺑـﺮاي  ﻏﺎﻟﺐ ﺳﻴﺴﺘﻢ ﻋﻨﻮان ﺑﻪ اﻣﺮوزه ﺗﺮﺟﻤﻪ
 ﻛﺎرﺑﺮدﻫـﺎي  ﺑـﺎ  ﻣﺨﺼﻮﺻـﺎً  ﻧﻮﺗﺮﻛﻴـﺐ  ﻫـﺎي  ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ
  (. 41و31) ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ وﺳﻴﻊ ﺣﺠﻢ در و درﻣﺎﻧﻲ
 اﺿـﺎﻓﻲ  دﻧﺒﺎﻟـﻪ  ﻫﻴﭻ ﺑﺪون HGhr ﭘﮋوﻫﺶ اﻳﻦ در





   ... ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻫﻮرﻣﻮن رﺷﺪ اﻧﺴﺎﻧﻲ ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ ﺗﻮﺳﻂ ﺳﻠﻮل ﺗﺨﻤﺪان                                                                     
1931، ﺑﻬﻤﻦ 401 ﺷﻤﺎره ،91دوره    ﭘﺰﺷﻜﻲ رازيﻋﻠﻮم ﻣﺠﻠﻪ
 7
 اﻻﻳـﺰا  روش ﺑـﺎ  راﺣﺘـﻲ  ﺑﻪ و ﺷﺪه آزاد ﻛﺸﺖ ﻣﺤﻴﻂ
. ﺷـﺪ ﺑﺮرﺳـﻲ ﻲﺳـﻠﻮﻟ ﻛﺸـﺖ ﻂﻴﻣﺤـ در آن ﺗﻮﻟﻴـﺪ
 ﺑـﺪون  OHC ﻫـﺎي  ﺳـﻠﻮل  ﺗﻮﺳﻂ اوﻟﻴﻪ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻣﻴﺰان
 ﻟﻴﺘـﺮ  ﻫـﺮ  در ﻣﻴﻜﺮوﮔـﺮم  ﺣـﺪ  در ﺧـﺎص  ﺗﻴﻤﺎر ﻫﻴﭻ
 ﭘﺮوﻛﺎرﻳﻮت ﻧﻮع ﺑﺎ ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ در ﻣﻴﺰان اﻳﻦ ﻛﻪ ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ
 ﻣﺤﺼـﻮل  اﻓـﺰاﻳﺶ  ﻛـﻪ  آﻧﺠـﺎﻳﻲ  از. اﺳـﺖ  ﻧﺎﭼﻴﺰ آن
 در اﺻﻠﻲ ﻫﺪف ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻫﺎي ﻫﺰﻳﻨﻪ ﻛﺎﻫﺶ و ﭘﺮوﺗﺌﻴﻨﻲ
 ﻧﻮﺗﺮﻛﻴ ــﺐ ﭘ ــﺮوﺗﺌﻴﻦ ﺗﻮﻟﻴ ــﺪ ﺑﻴﻮﺗﻜﻨﻮﻟ ــﻮژي زﻣﻴﻨ ــﻪ
 ﻣـﻮﺛﺮﺗﺮﻳﻦ  ﺷـﺪه  ﺑﺮرﺳـﻲ  ﻋﻮاﻣـﻞ  ﻣﻴﺎن از ﺑﺎﺷﺪ، ﻣﻲ
 دﻣـﺎ  ﻛـﺎﻫﺶ  ،HGhr ﺗﻮﻟﻴـﺪ  ﻣﻴﺰان اﻓﺰاﻳﺶ ﺑﺮ ﻋﺎﻣﻞ
 ﺑـﻪ  ﻧﺴـﺒﺖ  ﻛـﻪ در اﻳـﻦ ﺣﺎﻟـﺖ  ﺑﺎﺷـﺪ ﻣـﻲ  13C°ﺗﺎ
 اﻓـﺰاﻳﺶ  ﺑﺮاﺑـﺮ  2 از ﺑـﻴﺶ  ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻣﻴﺰان 73C°دﻣﺎي
 اﺛـﺮ  زﻣﻴﻨـﻪ در ﺑﺴـﻴﺎري ﺗﺤﻘﻴﻘـﺎت ﺗـﺎﻛﻨﻮن. ﻳﺎﻓـﺖ
 ﺗﻮﺳــﻂ ﭘ ــﺮوﺗﺌﻴﻦ ﺗﻮﻟﻴ ــﺪ ﻣﻴ ــﺰان ﺑ ــﺮ دﻣ ــﺎ ﻛ ــﺎﻫﺶ
 ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻛﻪ اﺳﺖ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺻﻮرت ﭘﺴﺘﺎﻧﺪاران ﻫﺎي ﺳﻠﻮل
 ﻫﻤﺨـﻮاﻧﻲ  ﻗﺒﻠـﻲ  ﺗﺤﻘﻴﻘـﺎت  ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺑﺎ ﺣﺎﺿﺮ ﭘﮋوﻫﺶ
  (.02-51) دارد
 ژﻧـﻲ  ﮔﺰارﺷﮕﺮ ﻫﺎي ﺳﻴﺴﺘﻢ ﺑﺎ ﻛﺎر ﺳﺎدﮔﻲ و ﺗﻨﻮع
 در ﻗﺪرﺗﻤﻨـﺪ  اﺑـﺰاري  ﺑـﻪ  ﻫـﺎ  ﺳﻴﺴﺘﻢ اﻳﻦ ﺷﺪه ﺑﺎﻋﺚ
 و ﺷـﺪه  ﺗﺒـﺪﻳﻞ  داروﻳـﻲ  و زﻳﺴـﺘﻲ  ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت  زﻣﻴﻨﻪ
 اﻓ ــﺰوده ﻫ ــﺎ ﺳﻴﺴ ــﺘﻢ اﻳ ــﻦ ﻛﺎرﺑﺮدﻫ ــﺎي ﺑ ــﺮ ﻣﺮﺗﺒ ــﺎً
 ﮔﺴـﺘﺮده  اﻋﻤـﺎل  داراي رﺷـﺪ  ﻫﻮرﻣـﻮن (. 6)ﺷﻮد ﻣﻲ
 ﻛـﻪ  ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ ﻫﺎ ﺳﻠﻮل ﺗﻤﺎﻳﺰ و رﺷﺪ ﺟﻤﻠﻪ از زﻳﺴﺘﻲ
 در ﺧﻮد  ﮔﻴﺮﻧﺪه ﺑﻪ اﺗﺼﺎل يﺑﺮا زﻳﺎد ﺗﻤﺎﻳﻞ واﺳﻄﻪ ﺑﺎ
 ﮔﻴﺮﻧـﺪه . ﻛﻨـﺪ  ﻣـﻲ  اﻳﻔﺎ را ﺧﻮد ﻧﻘﺶ ﻫﺎ ﺳﻠﻮل ﺳﻄﺢ
 enomroH htworG=RHG) رﺷــﺪ ﻫﻮرﻣــﻮن
 ﻫ ــﺎي ﮔﻴﺮﻧ ــﺪه اﺑﺮﺧ ــﺎﻧﻮاده ﺑ ــﻪ ﻣﺘﻌﻠ ــﻖ( rotpeceR
 ﺧﻼﺻﻪ ﻃﻮر ﺑﻪ ﻛﻪ ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ ﻳﻚ ﻛﻼس ﺳﺎﻳﺘﻮﻛﺎﻳﻨﻲ
 دو ﺷـﺪن داﻳﻤـﺮ ﺑﺎﻋـﺚ ،RHG ﺑـﻪ HG اﺗﺼـﺎل ﺑـﺎ
 ﻛﻴﻨـﺎز  ﺷـﺪن  ﻓﻌـﺎل  آن دﻧﺒـﺎل  ﺑﻪ و RHG ﻣﻮﻟﻜﻮل
 ﻓﺴﻔﻮرﻳﻠﻪ ﺑﺎﻋﺚ 2KAJ ﺷﺪن ﻓﻌﺎل. ﺷﻮد ﻣﻲ 2KAJ
 ﻣﻮﻟﻜ ــﻮل ﺧــﻮد و RHG ﺗﻴﺮوزﻳﻨ ــﻲ ﻧ ــﻮاﺣﻲ ﺷــﺪن
 ﻫـﺎي  ﻣﻜـﺎن  ﺷـﺪن  ﻓـﺮاﻫﻢ  ﻧﺘﻴﺠﻪ در و ﺷﺪه 2KAJ
 ﺳﻴﺘﻮﭘﻼﺳـﻤﻲ  ﻫﺎي ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ از ﮔﺮوﻫﻲ ﺑﺮاي اﺗﺼﺎﻟﻲ
 ﻛﻨﻨـﺪه  ﻓﻌـﺎل  و ﺳﻴﮕﻨﺎل  دﻫﻨﺪه اﻧﺘﻘﺎل ﻋﻮاﻣﻞ ﻧﺎم ﺑﻪ
 ﺷـﺪن  داﻳﻤﺮ و ﺷﺪن ﻓﺴﻔﻮرﻳﻠﻪ ،(TATS) روﻧﻮﻳﺴﻲ
 ﺑـﻪ  TATS داﻳﻤﺮﻫـﺎي  اﻧﺘﻘﺎل ،TATS ﻫﺎي ﻣﻮﻟﻜﻮل
 ﻣﺘﺼـﻞ  اﺧﺘﺼﺎﺻـﻲ  ﻋﻮاﻣﻞ ﺑﻪ اﺗﺼﺎل و ﺳﻠﻮل ﻫﺴﺘﻪ
 ژن ﭘﺮوﻣﻮﺗﻮر ﺗﺤﺮﻳﻚ ﻧﻬﺎﻳﺖ در و TATS ﺑﻪ ﺷﻮﻧﺪه
 ﺑﺎﻋـﺚ  HG. ﺷـﻮد  ﻣﻲ آن از روﻧﻮﻳﺴﻲ ﺷﺮوع و ﻫﺪف
 .(22و12) ﺷﻮد ﻣﻲ 5 ,3 ,1 TATS ﺷﺪن ﻓﻌﺎل
 ﺑـﺮاي  ERHL ﺳﻴﺴـﺘﻢ  از اﺳـﺘﻔﺎده  ﻫﺎي ﻣﺰﻳﺖ از
 و دﻗـﺖ  ﺑـﻪ  ﺗﻮان ﻣﻲ HG ﭘﻴﺎم اﻧﺘﻘﺎل ﻣﺴﻴﺮ ﺑﺮرﺳﻲ
 ﻫـﺎي  ﺳﻴﺴـﺘﻢ  ﺑـﻪ  ﻧﻴـﺎز  ﻋﺪم و ﺑﺎﻻ ﺑﺴﻴﺎر ﺣﺴﺎﺳﻴﺖ
 ﻣـﻮاد  ﺑـﺎ  ﺷـﺪه  ﻧﺸـﺎﻧﺪار  HG ﺑـﻪ  ﻧﻴﺎزﻣﻨـﺪ  ﮔﺰارﺷﮕﺮ
 ﺳﻴﺴـﺘﻢ  اﻳـﻦ  در ﻃﺮﻓـﻲ  از. ﻛـﺮد  اﺷـﺎره  رادﻳﻮاﻛﺘﻴﻮ
 اﻧﺘﻘـﺎل  ﮔﻴﺮﻧـﺪه،  ﺑـﻪ  HGhr اﺗﺼﺎل ﺑﺮرﺳﻲ ﺑﺮ ﻋﻼوه
 ﺑـﻪ ﻋـﻼوه . ﺷـﻮد  ﻣـﻲ  ﺑﺮرﺳـﻲ  ﻧﻴـﺰ  ﺷﺪه اﻳﺠﺎد ﭘﻴﺎم
 5TATS  واﺳﻄﻪ ﺑﺎ اﺧﺘﺼﺎﺻﻲ ﺳﻴﺴﺘﻢ ﻳﻚ ERHL
 و ﻛﻨﺪ ﻣﻲ ﻓﺮاﻫﻢ را( TATS ﻫﺎي ﻣﻮﻟﻜﻮل ﺳﺎﻳﺮ ﻧﻪ و)
 ﻓـﺮاﻫﻢ ﻣﻮﻟﻜـﻮﻟﻲ ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت ﺳـﺎﻳﺮ ﺑـﺮاي را  زﻣﻴﻨـﻪ
 .ﻛﻨﺪ ﻣﻲ
 ﺷـﺪه  ﺗﻮﻟﻴـﺪ  HGhr زﻳﺴﺘﻲ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﺑﺮرﺳﻲ ﻧﺘﺎﻳﺞ
 در( OHC ﺳـﻠﻮﻟﻲ  رده) ﻳﻮﻛـﺎرﻳﻮت  ﻣﻴﺰﺑـﺎن  ﺗﻮﺳﻂ
 اﻧﺘﻘـﺎل  ﻓﺮاﻳﻨـﺪ  ﺧـﻮﺑﻲ  ﺑﻪ ﻛﻪ داد ﻧﺸﺎن ﭘﮋوﻫﺶ اﻳﻦ
 و ﻓﻌـﺎل  زﻳﺴـﺘﻲ  ﻧﻈـﺮ  از و داده اﻧﺠـﺎم  را اﻟﻘﺎ و ﭘﻴﺎم
 ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ. ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ ﺻﺤﻴﺤﻲ ﺳﺎﺧﺘﺎر داراي
 ﺷـﺪه  ﺗﻮﻟﻴـﺪ   HGhr ﺗﺠﺎري، ﻧﻮع ﺑﺎ ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ در ﺷﺪ
 ﺑ ـﺎﻻﺗﺮي ﺳـﻴﮕﻨﺎﻟﻴﻨﮓ داراي OHC ﺳـﻠﻮل ﺗﻮﺳـﻂ
  .ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ
  
 ﺗﻘﺪﻳﺮ و ﺗﺸﻜﺮ
 رﺿـﺎﺋﻲ  ﺧﺎﻧﻢ ﻣﺮﺿﻴﻪ ﻧﺎﻣﻪ ﭘﺎﻳﺎن ﺣﺎﺻﻞ ﻣﻘﺎﻟﻪ اﻳﻦ
ارﺷـﺪ  ﻛﺎرﺷﻨﺎﺳﻲ ﻣﻘﻄﻊ در ﻣﻴﻜﺮوﺑﻴﻮﻟﻮژي در رﺷﺘﻪ
 زرﻛـﺶ ﺣﻤﻴـﺪ راﻫﻨﻤـﺎﻳﻲ آﻗـﺎي دﻛﺘـﺮ ﺳـﻴﺪ ﺑـﻪ
 ﺣﻤﺎﻳـﺖ  ﺑـﺎ  ﻛﻪ ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ و 9831ﺳﺎل در اﺻﻔﻬﺎﻧﻲ
 .اﺳﺖ ﺷﺪه  اﺟﺮا اﺻﻔﻬﺎن داﻧﺸﮕﺎه
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Background: Cultivated mammalian cells, because of their capacity for proper protein folding, 
assembly and post–translational modification, have become the dominant system for production of 
recombinant proteins in clinical application. Therefore, the quality and efficacy of protein can be 
superior when expressed in mammalian cells compared to other hosts such as bacteria. Gene reporter 
systems have contributed greatly to the study of eukaryotic gene expression and regulation. Although 
reporter genes have played a significant role in numerous applications, both in vitro and in vivo, they 
are most frequently used as indicators of transcriptional activity in cells. Luciferase-reporter assays 
are widely used to monitor the cellular events related to transduction and gene expression regulated by 
specific cascades, such as PRL/Jak2/Stat5 pathway. 
Methods: In this study, recombinant human growth hormone (rhGH) was produced in eukaryotic 
Chinese hamster ovary (CHO) cell and production and concentration of rhGH verified by ELISA and 
western blotting. Then, the biological activity of rhGH was assessed by a gene reporter assay system 
(containing LHRE, TK promoter and Luc gene), using HEK 293 cells transfected with GH receptor 
and response element for STAT-5 measuring luciferase activity on a Berthold luminometer. 
Results: The date showed that rhGH could be produced by eukaryotic host in good quantities as 
assessed by ELISA and western blotting. The results of gene reporter assay showed that rhGH 
produced by CHO cells is able to induce GH intracellular cell signaling. The rhGH produced by CHO 
cells showed higher bioactivity when compared to commercial GH. 
Conclusion: rhGH could be produced in mammalian cell lines at high levels with higher bioactivity. 
Gene reporter assay is a sensitive, quantitative, rapid, easy, reproducible and safe system for 
assessment of bioactivity of recombinant proteins such as rhGH. 
 
Keywords: Chinese hamster ovary (CHO), Human growth hormone (hGH), Bioassay, Gene reporter 
assay, ELISA. 
 
 
